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Voorwoord. 
Het In dit proefschrift beschreven onderzoek is verricht op de gynaecologische 
afdeling van het Catharlna Ziekenhuis te Eindhoven, waar Dr. J.A.M, van Wl]ck de 
eerste aanzet fot dit onderzoek heeft gegeven. 
Velen zl|n op enigerlei wijze Ы] de uitvoering van het onderzoek betrokken geweest. 
Voor hun medewerking ben Ik zeer erkentelijk. Het Is echter onmogelijk hen allen 
persoonlijk te bedanken. 
Het pathologisch-anatomisch onderzoek werd verricht op het pathologisch-anato­
misch laboratorium van het Catharlna Ziekenhuis te Eindhoven (Drs. A.E. Mensen) en 
het pathologisch-anatomisch laboratorium van de Katholieke Universiteit te Nijmegen 
(Drs. A.H.M. Vermeulen en Prof Dr.G.P.VooIJs). 
Het mlïcroblologisch onderzoek vond plaats In het laboratorium voor medische 
microbiologie, tevens streeklaboratorium voor de Volksgezondheid, In het St. Joseph 
Ziekenhuis te Eindhoven (Drs. H.P.J. Bulting). 
Bij de statistische analyse en bewerking van de gegevens waren de adviezen van 
Drs. Ph. van Eiteren en Ir. H.J.J. van Lier van de mathematisch statistische advies-
afdeling, uitermate waardevol. 
De figuren en tekeningen werden verzorgd door de heer W.P.H, van Dael, terwijl de 
foto's werden bewerkt op de afdeling medische fotografie van het Radboud Zieken-
huis te Nijmegen (Hoofd: A.A.I. Reynen). 
Mijn associé, A.E. Vonk, stelde mij door het overnemen van diensten in de gelegen-
heid het manuscript op kortere termijn te voltooien, waarvoor mijn welgemeende 
dank. 
Zonder het blijvend enthousiasme, waarmee JIJ Francl mij steeds hebt gestimuleerd en 
geïnspireerd, zou dit proefschrift nooit zijn voltooid. 
Jouw begrip en steun zijn van niet te onderschatten betekenis geweest. 
Ook voor het typen van het manuscript, voorzien van kritische kanttekeningen, ben 
ik Je zeer dankbaar. 
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Deel I. 
Literatuuroverzicht 

Hoofdstuk 1 Historisch overzicht 
1.1. Inleiding 
De explosieve bevolkingsgroei van de laatste decennia heeft vooral In de 
ontwikkelingslanden geleid tot de noodzaak van geboortebeperkende maatregelen. 
Dit leidde tot hernieuwde belangstelling van de reeds eeuwen bekende vorm van 
intrauterlene anticonceptie. Hippocrates beschreef In zijn "Diseases of Women" een 
holle loden pijp, waardoor o.a. stenen In het cavum uteri konden worden gebracht 
als methode van geboortenregellng (Southam, 1965, Haspels, 1969 c). De methode 
werd gedurende vele eeuwen door kameeldrijvers gebruikt tijdens lange 
woestljnrltten om zwangerschap bij de kamelen te voorkomen. In de negende eeuw 
beschreef de Perzische arts Muhammed Ibn Zaharlya Al - Rhazi een methode, 
waarbij een stevig stuk opgerold papier met draad omwonden in de uterus werd 
gebracht teneinde zwangerschap te voorkomen (Haspels, 1969 c). 
1.2. De negentiende eeuw. 
Tijdens de vorige eeuw werden Intrauterlene pessaria aangewend ter correctie van 
afwijkende liggingen en ook als antlconceptlvum (Southam, 1965). Intracervicale 
pessaria werden in sommige gevallen gebruikt om conceptie te bevorderen. Deze 
pessaria, waarvan de Fructulet het meest bekend werd, bestonden uit een holle 
cylinder, die In het cervicaal kanaal werd geplaatst bij sténose van het ostium 
Internum. Het pessarium mocht niet langer dan een maand in sltu blijven gezien de 
kans op septische abortus (Razzak, 1962). 
1.3. De twintiger Jaren. 
Als antlconceptlvum werden diverse modellen uitgevonden en aanbevolen. De 
Q Λ Sterllett (flg. 1.3.1.) werd het meest bekende en tevens het 
meest verguisde. Het bestond uit een metalen, verzilverde 
of vemlkkelde staaf, die eindigde In 2 verende armen met 
aan het uiteinde een knopvormige verdikking. 
flg. 1.3.1. Sterllett. 
Э 
De staaf Is gefixeerd op een metalen ring, waarop meestal een wegklapbare metaal-
plaat was aangebracht. Met een holle buis werd het Sterllett vla het cervlcaal kanaal 
in het cavum uteri gebracht, waarna de verende armen zorgden voor fixatie. De me-
talen voetplaat diende ter voorkoming van te diep indringen in de uterus. De 
constante druk op de uteruswand leidde tot atrofie en ulceraties (Reist, 1925). Een 
variatie op de Sterllett was de gouden pen. De divergerende armen werden bijeen-
gehouden door een gelatine capsule, die bl] lichaamstemperatuur snel smolt. Het 
passeren van het cervlcaal kanaal werd hierdoor vereenvoudigd (Razzak, 1962). 
Genoemde stampessaria waren star en veroorzaakten velerlei complicaties (Reist, 
1925). 
In 1909 beschreef Richter het eerste geheel intrauterien gelegen pessarium, gemaakt 
van draden van zijde-
^ wormdarm (flg.1.3.2.). Met 
een speciale sonde werd dit 
pessarium hoog In het cavum 
uteri Ingebracht. Dilatatie 
van het ostium internum was 
zelden nodig (Richter, 1909). Het gebruik van de flexibele zljdewormdraden 
inspireerde Pust tot het ontwerpen van een cervico-uterien pessarium, waarbij de 
zijdewormdraden tot een ring werden 
gevlochten en dan vla een transcervicale uit-
loper vastgezet werden op een van speciaal 
Jena glas onbreekbaar gemaakte knop 
(flg.1.3.3.) (Pust, 1923). 
flg. 1.3.2. Richter IUD 
Silkworm 
- Seide 
Glas 
fig. 1.3.3. Pust pessarium. 
Gräfenberg zag de grote voordelen van uitsluitend intrauterien gelegen pessaria, ten-
einde ascenderende infecties zoveel mogelijk tegen te gaan. Het eerste model dat 
door hem werd ontworpen bestond uit een zes-puntige ster, gemaakt van 3 stukken 
zijdewormdarm. (flg.1.3.4.). 
4 
ПдЛ.ЗЛ. 
Gräfenberg zljdewormster. 
flg. 1.3.5. 
Gräfenberg zijdewormster met 
zllverdraad. 
fig. 1.3.6. 
Gräfenbergrlng van zljdeworm. 
..^щ, 
% 
% %ms^ 
De verbindende draad was eveneens van 
zljdeworm. Om controle te verbeteren verving 
Gräfenberg al spoedig de verbindende draad 
door een zllverdraad (flg. 1.3.5.). Hierdoor 
was het mogelijk met een uterussonde of met 
doorlichting de aanwezigheid te controleren. 
Hoewel de ster met zilver Iets stugger was 
dan de zljdewormster was het aantal 
expulsies erg hoog. Om het expulslecljfer te 
verminderen ontwierp Gräfenberg een ring, 
gemaakt van zijdewormdarm (flg.1.3.6.), later 
verstevigd met zllverdraad (flg. 1.3.7.) en ten 
slotte uitsluitend bestaand uit een zilveren 
spiraal (flg. 1.3.8. en 1.3.9.) (Tatum, 1972). 
De afmetingen varleerden van 15-30 mm. 0 . 
Alhoewel Gräfenberg gunstige ervaringen had 
met zijn ring, werd deze door zijn vakgenoten 
afgewezen vanwege de kans op ernstige 
Infectie (Sommer, 1931). 
flg. 1.3.7. 
Gräfenbergrlng met zilver. 
'£ 
% 
flg. 1.3.8. 
Gräfenberg ring (zilveren spiraal) groot 
model 
flg. 1.3.9. 
Gräfenberg ting (zilveren spiraal) klein 
model. 
Gedurende deze periode verschenen meerdere mededelingen, die betrekking hadden 
op dodelijke complicaties bij pessaria. Deze publicaties hadden allen betrekking op 
de cervlco-uteriene stampessaria (Reist, 1925, Draper en Studdlford, 1926, Tletze, 
1930, Jones, 1932). 
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Onafhankelijk van Gräfenberg ontwikkelde In 
dezelfde periode Ota in Japan een ring van 
zljdeworm, voorzien van flexibele metalen 
(flg. 1.3.10.) (Ota, 1934). 
f ig. 1.3.10. 
Ota ring. 
1.¿t. De Inerte lUD's. 
Gedurende een periode van bijna 30 Jaar werd weinig vernomen over de Intra-
uterlene anticonceptie. Door de publicaties van Oppenheimer uit Israel over diens 
ervaringen met de Gräfenbergring (Oppenheimer, 1959) en de gelijktijdige berichten 
uit Japan over gunstige ervaringen met de Ota ring (Ishlhama, 1959) kwam deze 
vorm van anticonceptie opnieuw In de belangstelling. 
Op initiatief van de Population Council, - een stichting, die in 1952 was opgericht 
door John D. Rockefeller lil met het doel de bevolkingsexplosie te bestrijden - , werd 
In 1962 in New York de eerste internationale conferentie betreffende intrauteriene 
anticonceptie georganiseerd (Tietze en Lewit, 1962). 
Tijdens deze conferentie werden ervaringen gepresenteerd met de Gräfenberg ring 
(Oppenheimer, 1962, Jackson, 1962, Razzak, 1962, Jessen, 1962); een gemodi-
ficeerde Gräfenbergring, gemaakt van nylon-
draad (flg. 1.4.1.) (Zipper en Sanhuenza, 
1962); de Ota ring (Ishlhama, 1962, Peng, 
1962) en de Hall-Stone ring, een ring ge-
maakt van roestvrlj staal (flg. 1.4.2.) (Hall, 
1962). De vermelde resultaten waren gunstig 
en het aantal bijwerkingen acceptabel. 
lig.1.4.1. Zipper ring. 
lig.1.4.2. Hall-Stone ring. 
Voor het Inbrengen van de ringen was doorgaans dilatatie van het cervlcaal kanaal 
nodig. 
Tijdens de conferentie werden tevens een aantal nieuwe ontwerpen gepresenteerd, 
gemaakt van polyethyleen, al dan niet met bariumzout voor radiologische 
herkenning. Het polyethyleen kon in een Invoersonde gestrekt worden, waardoor 
passage van het ostium Internum cervlcls zonder dilatatie kon geschieden 
(Satterthwalte en Gamble, 1962). In het cavum uteri kregen deze pessaria hun oor-
spronkelijke vorm weer terug. Een draad bleef In het cervlcaalkanaal achter om 
controle en gemakkelijke verwijdering mogelijk te maken. 
De meest bekende ontwerpen waren het spiraal van Margulles (flg. 1.4.3.) 
(Margulles, 1962, Baumgold, 1962) en de lus 
van Lippes (flg.1.4.4.) (Lippes, 1962). 
Gedurende de daaropvolgende Jaren volgde 
een stormachtige ontwikkeling. Tijdens de 
tweede internationale conferentie over 
intra-uterlene anticonceptie te New York In 
1964 (Segal e.a. 1965) werden de eerste 
gegevens gepubliceerd over groots opgezette 
family planning programs In een groot aantal 
ontwikkelingslanden. Ook een aantal studies 
betreffende het mogelijke werkings-
mechanisme van Intrauterlene anticonceptiva 
werden tijdens deze conferentie gepresen-
teerd. In 1965 brengt Swaab de Intrauterlene 
anticonceptie voor het eerst onder de 
aandacht van de Nederlandse medici. 
In een caput selectum gaf hl) een korte 
samenvatting van de door hem bezochte con-
ferentie te New York. Hl] achtte de intra-
uterlene methode in ons land slechts geïndi-
ceerd bij "asociale gezinnen met een geringe 
Intellectuele ontwikkeling" (Swaab, 1965). 
flg. 1.4.3. 
Margulles spiraal. 
===0 
flg. 1.4.4. Lippes lus 
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Steeds andere, en volgens de ontwerpers ook steeds betere typen van intrauteriene 
pessaria werden In deze jaren ontwikkeld. Men onderscheidde de open types, zoals 
Lippes lus, Margulies spiraal, Saf-T-Coil 
(fig. 1.4.5.), voorzien van een draad via het 
cervlcaal kanaal en de gesloten types zoals 
de Birnbergboog (flg.1.4.6.) en het Antigon 
(flg.1.4.7.). Deze gesloten pessaria bevatten 
geen draad. Het Antigon bevat een stukje 
gemagnetiseerd metaal. Controle kan 
geschieden door patiënte langs een elektro-
magnetometer te laten lopen (Wibaut, 1971). 
Tot deze gesloten pessaria hoorden ook de 
eerder beschreven Gräfenberg ring, Zipper 
ring en Hall-Stone ring. In 1970 werd door de 
Population Council een vergelijkend onder-
zoek tussen meerdere soorten open en 
gesloten lUD's gepubliceerd, betrekking 
hebbend op ongeveer 27.000 inserties en 
bijna 470.000 gebruiksmaanden. Er bleek 
geen duidelijk verschil tussen de onderzochte 
typen in zwangerschapscijfers en andere 
bijwerkingen (Tietze en Le wit, 1970). 
flg. 1.4.5. Saf-T-Coil 
fig.1.4.6. Birnbergboog flg.1.4.7. Antigon 
1.5. Het Dalkon schild. 
Op grond van metingen bij 25 patiënten van de grootte van het cavum uteri door het 
maken van afgietsels van silicone rubber (fig.1.5.1.) (Davis en Israel, 1965) en de 
waarneming dat de effektlviteit van het 1UD gecorreleerd Is aan de grootte van hef 
aanrakingsoppervlak met hef endometrium (Davis en Lesinskt, 1970} werd hef Dalkon 
8 
schild vervaardigd (flg.1.5.2.). Er was een model voor nulliparae en een model voor 
multiparae. Gezien het op theoretische gronden te verwachten lage zwangerschaps-
cljfer en de enthousiaste eerste berichten van de ontwerper (Davis, 1970) werd dit 
Dalkon schild in korte tijd nà de Lippes lus het meest verkochte Intrauteriene 
pessarium in de Verenigde Staten en Europa. 
fig.1.5.2. Dalkon schild. 
f ig.1.5.1. 
Afgietsels van het cavum uteri van 
silicone rubber (naar Davis en Israel 
1965). 
Het gunstige cijfer van Davis: 1,1 
zwangerschap per 100 vrouwjaren (Davis, 
1970) kon in latere studies niet worden 
bevestigd. De zwangerschapscijfers liepen 
uiteen van 3,6 (van Os e.a., 1975) tot meer 
dan 10 (Perlmutter, 1974, Shirley, 1975). 
Toen het Dalkon schild meer dan andere lUD's 
In verband werd gebracht met septische 
"abortion" en mátemele sterfte (Cates, e.a., 
1976, Kahn en Tyler, 1976) en bovendien 
door structurele en bacteriologische studies 
de polyfllamenteuze draad van het Dalkon 
schild leek te fungeren als ladder bij Infecties, 
(Tatum, e.a. 1975-a, 1975-b) werd het door 
de fabrikant uit de handel genomen (Editorial, 
1975). 
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1.6. Bio-aktíeve lUD's. 
Een nieuwe doorbraak In Intrauterlene anticonceptie ontstond na de experimenten bl| 
het konijn, die aantoonden, dat vooral koper en zink een grote anticonceptieve 
werking hadden (Zipper e.a. 1969 a). Deze bevinding leidde tot toevoeging van 
koper aan een Inert, aan het cavum uteri 
aangepast T-vormlg pessarium (flg.1.6.1.) 
(Tatum, 1972). De anticonceptieve werking 
werd hierdoor verhoogd (Zipper e.a. 1969 b). 
J 
flg.1.6.1. Tatum T. 
18 f 
>>/ 
O. 
η 
-С 
υ 
и 
о 
О) 
с 
Л) 
Ϊ 
N 
40 80 120 160 200 240 280 320 
Koperoppervlakte (mm3 
flg.1.6.2. Verband tussen koperoppervlakte en zwangerschapscljfer (naar Tatum, 
1972). 
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Een koperdraad met een oppervlakte van 200 mm , gewonden om de stam van het 
Inerte T-pessarlum leidde tot een daling van hel zwangerschapscijfer van 18 naar 
1,5 per 100 vrouw)aren of minder (tig. 1.6.2.) (Tatum, 1972). 
Voor klinische toepassing kwamen beschikbaar het TCu-200 ook bekend als Gyne-T 
(flg.1.6.3.), het TCu-300 (fig. 1.6.4.), het TCU-380A (fig.1.6.5.), het TCu-220C 
(fig.1.6.6.) en het Cu-7 of Gravigard (fig.1.6.7.). 
fig.1.6.3. TCu-200 
Пд.1.6.4. TCu-300 
fig.1.6.5. TCU-380A. 
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fig.1.6.6. TCU-220C. flg.1.6.7. Cu-7 
Teneinde het expulsiecijfer te verlagen en gebruik te maken van de gebleken anti-
conceptieve werking van het koper, construeerde van Os het ML Cu 250 (fig.1.6.8.), 
gemaakt van polyethyleen met 2 buigzame, 
van tandjes voorziene armen met om de 
verticale stam een koperdraad met een 
2 
werkzaam oppervlak van 250 mm (van Os 
e.a., 197«. 
Nagenoeg gelijktijdig met de koperhoudende 
lUD's kwamen berichten over lUD's met toe-
gevoegde hormonen (Doyle en Clewe, 1968). 
Na experimenten met progesteron, toege-
voegd aan een gemodificeerde Lippes lus 
(flg.1.6.9.), (Scommegna e.a., 1970) werd uit-
eindelijk toch weer gekozen voor de T-vorm, 
waarbij de stam dient als reservoir: het 
Progestasert (f ig. 1.6.10.) (Pharriss e.a., 
1974). 
Het Progestasert geeft dagelijks ongeveer 65 
mcg progesteron af, waardoor focale 
decidualisatie in het endometrium ontstaat. fig.1.6.8. MLCU250. 
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fig.1,6.9. 
Progesteron afgevende Lippes lus. flg.1.6.10. Progestasert, 
Het toepassingsgebied voor Progestasert lijkt beperkt. Het aantal bijverschijnselen is 
niet minder dan bij andere lUD's (Brenner e.a., 1975) en er treedt nogal vaak 
"spotting" op (Rowe e.a., 1975). 
Bovendien dient het Progestasert jaarlijks te worden vervangen en is de prijs hoog. 
Tijdens de derde internationale conferentie over Intrauteriene anticonceptie, 
gehouden te Cairo van 12 - 14 december 1974, werd uitgebreid aandacht besteed 
aan de klinische aspecten en werkingsmechanismen van deze bio-aktieve lUD's 
(Hefnawl en Segal, 1975). 
Teneinde irritatie van de uteruswand te voorkomen werd het Anderson - Ansell 
"Latex Leaf" IUD ontworpen (flg.1.6.11.). Dit is gemaakt van elastisch, zacht Inert 
t silicone rubber en geïmpregneerd met koper en zink ter verhoging van de werking (Sadovsky e.a., 1975). Een met 0,5 ml. fysiologisch zout gevulde driehoekige silicone zak, versterkt met een netwerk van Dacron, (fig.1.6.12.) zou eveneens minder irritatie geven, terwijl dit IUD zich aan zou passen aan de vorm van het cavum uteri (Margolis, 1975). 
f ig.1.6.11. 
Latex Leaf. 
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fig. 1,6.12. 
Margolis IUD. 
Het ideale Intrauferiene anticonceptivum: goedkoop, geen ongewenste 
zwangerschap, geen expulsie of andere bijwerkingen en aangepast aan het individu 
is evenwel nog niet gevonden. Onderzoek om dit ideaal te verwezenlijken of althans 
te benaderen is in volle gang. 
14 
Hoofdstuk 2. Werkingswijze van het IUD. 
2.1. Inleiding. 
Hoe het IUD exact zijn antlconceptleve werking uitoefent Is nog steeds niet bekend. 
De diverse aspecten, die mogelijkerwijze een bijdrage leveren, zullen achtereen-
volgens worden besproken. Getracht zal worden een antwoord te vinden op de 
vraag of we al dan niet te maken hebben met een abortlvum. 
2.2. Histologische aspecten. 
2.2.1. Invloed op het endometrium. 
Het IUD veroorzaakt traumatische effekten op het endometrium op de direkte raak-
punten met het IUD en In de nabijheid van het IUD. Deze effekten bestaan uit 
afplatting of compressie van het oppervlakte epltheel op de aanrakingspunten. Het 
onderliggende stroma Is oedemateus en hyperemlsch en bevat gewoonlijk 
ontsteklngslnflltraat (Carleton en Phelps, 1933, Moyer en Mlshell, 1965, Willson e.a. 
1965a, Bonney e.a. 1966, Buckle en Bamett, 1966, Israel en Davis, 1966, Morese 
e.a. 1966, Potts en Pearson, 1967, Ober e.a. 1968, Shahanl en Kothare, 1973, Hsu 
e.a., 1976). Deze lokale veranderingen zouden volgens sommigen uitsluitend worden 
gevonden bij patiënten met onregelmatige bloedingen en niet bij patiënten die geheel 
klachtenvrlj zijn (Willson e.a. 1965b, Roy e.a. 1972). Het type ontsteklngslnflltraat Is 
afhankelijk van de duur van het IUD-gebrulk. Gedurende de eerste 6 dagen na 
Insertie zijn er uitsluitend neutrophlelen, lymphocyten en monocyten aanwezig. Van 
7 tot 49 dagen na Insertie zijn er ook plasmacellen bij, terwijl het aantal lymphocyten 
en monocyten toeneemt. Na ongeveer zes maanden daalt het aantal lymphocyten 
en monocyten, terwijl de plasmacellen geleidelijk verdwijnen (Moyer e.a. 1970, 
Moyer en Mlshell, 1971). Deze lokale reakties spelen een rol bij de antlconceptleve 
werking, hetgeen blijkt uit een daling van het aantal ongewenste zwangerschappen 
bij toename van het aanrakingsoppervlak van het Inerte IUD met het endometrium, 
waardoor ook de mate van lokale reaktie toeneemt (Davis en Leslnskl, 1970). Het 
IUD kan focale deciduallsatle veroorzaken (Hall e.a. 1965, Willson e.a. 1965a, 
Tama da e.a. 1967). 
Een predeciduale reaktie midden In de cyclus kan wijzen op een premature ont-
wikkeling van het endometrium (Tamada e.a. 1967, Wynn, 196Θ). Andere auteurs 
vonden geen verandering In rijping van het endometrium (Sujan - Tejuja e.a. 1965, 
Hagenfeldt e.a. 1972). Weer anderen beschrijven een vertraging In de ontwikkeling 
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van het endometrium tijdens de secretiefase van 2 tot 3 dagen (Lee e.a. 1967, 
Nlcolalsen e.a. 1973). Czernobilsky e.a. (1975) spreken over asynchronlsme van het 
endometrium, gedefinieerd als premature of vertraagde ontwikkeling. In 30% van de 
onderzochte endometria was er tijdens de secretiefase sprake van een achterblijven 
In de ontwikkeling van het endometrium; In 3,5% een versnelling In de ontwikkeling. 
De overige endometria toonden geen verschuiving. Alle voornoemde auteurs volgen 
de criteria van Noyes e.a. (1950) ter bepaling van de cyclusdag. Vertraagde 
regeneratie van endometrium In aanwezigheid van een IUD wordt ook gezien bij 
konijnen (David e.a. 1973). 
BIJ transmissie elektronen microscopie worden de belangrijkste veranderingen in de 
celorganellen aangetroffen op de tiende cyclusdag: vacuollsatle van de matrix met 
myellnefiguurformatle in 70 à 80% van de mitochondrlën per cel. Op de twintigste 
cyclusdag is het aantal lysosomen vermeerderd. Bovendien vindt In de secretiefase 
nog ophoping van glycogeen plaats op een moment dat dit In de normale cyclus al 
uitgescheiden is. Intranucleaire kanaalsystemen en reuzemltochondrlën zijn slechts In 
de zeer late secretiefase aanwezig. In belde fasen van de cyclus worden regelmatig 
ontstekingselementen aangetroffen tussen oppervlakkige epitheliale cellen 
(Gonzalez-Angulo en Aznar-Ramos, 1976, Hsu e.a. 1976). BIJ scanning elektronen 
microscopie ontbreken de normaal aanwezige, glycogeen bevattende macro-
apocriene secreetdruppels in belde fasen van de cyclus. Op de vermoedelijke 
aanrakingspunten van IUD met het endometrium zijn de microvilli verkort (Nllsson en 
Hagenfeldt, 1973, Gonzalez-Angulo en Aznar-Ramos, 1976, Hsu e.a. 1976). 
De bevindingen bij inerte lUD's en koperhoudende lUD's zijn niet duidelijk ver-
schillend (Hsu e.a. 1976). 
De progesteronbevattende lUD's (Progestasert) veroorzaken focale declduallsatle, 
scherp begrensd ten opzichte van normaal endometrium in proliferatie - of secretie-
fase (Dallenbach - Hellweg, 1975). 
2.2.2. Invloed op de tuba. 
De bevinding van Phaosavasdl e.a. (1975), dat bij macroscopische beschouwing van 
tubae, die beschikbaar kwamen bij transvaginale tubalre sterilisatie, In 28% van de 
patiënten met een Lippes lus ontstekingsverschijnselen voorkwamen t.o.v. 4% bij pll-
gebruiksters, was aanleiding tot een prospectief onderzoek In een aantal zieken-
huizen te Bangkok naar het verband tussen anticonceptie en tubaveranderingen. 
1585 patiënten werden bij dit onderzoek betrokken. Sterilisatie vond zowel vla 
laparoscopie, laparotomie, culdoscopie als kolpotomie plaats. Er werd gekeken naar 
tubalre adhaesles. Patiënten, die ooit een IUD hadden gebruikt hadden significant 
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vaker tubalre adhaesles dan patiënten, die deze methode nooit hadden gebruikt. 
Slechts bij 299 patiënten werd pathologisch anatomisch onderzoek verricht. Hiervan 
waren 39 patiënten met tubalre adhaesles. Slechts eenmaal werden door de 
patholoog anatoom tekenen van salpingitis gevonden (Wright e.a. 1975). Het begrip 
salpingitis werd door Wright e.a. niet nader omschreven. Opgemerkt werd wel, dat 
locale Intratubulaire pathologie gemist kan zijn. Smith en Soderstrom (1976) deden 
een onderzoek bij 1549 patiënten bij wie laparoscoplsche sterilisatie werd verricht. 
Door een speciale, door de auteurs eerder beschreven techniek (Soderstrom en 
Smith, 1971), werd een gedeelte van het pars ampullarls tubae met behulp van een 
rectumpollep snaar vla de laparoscoop verwijderd. Bij 1500 controlepatiënten, die 
geen IUD hadden gebruikt, werd slechts 10 maal een salpingitis gediagnostlseerd. De 
49 IUD-gebruiksters vertoonden 23 maal een salpingitis, ofwel In 47% van de 
gevallen. Salpingitis werd gedefinieerd als het aanwezig zijn van ontstekings-
elementen. Tabel 2.2.2.1. geeft een verdeling naar soort IUD. Het Dalkon schild lijkt 
het meest frequent een salpingitis te veroorzaken. 
Dalkon schild 
Lippes lus 
Saf-T-Coll 
Majzlin veer 
Onbekend 
Totaal 
Salpingitis 
12 
3 
3 
1 
4 
23 
Normaal 
10 
7 
5 
1 
3 
26 
Tabel 2.2.2.1.: Voorkomen van salpingitis bij IUD-gebruiksters (naar Smith en Soder-
strom, 1976). 
2.3. Biochemische en hlstochemlsche aspecten. 
2.3.1. Inerte lUD's 
Tijdens de normale menstruele cyclus blijkt er een verschil te bestaan In de hlsto-
chemlsche samenstelling van het endometrium in proliferatie- en secretiefase. 
Alkalische fosfatase, β-glucuronidase, rlbonuclelhezuur (RNA), succlnaatde-
hydrogenase (SDH), triphosphopyrldlne nucleotide (TPNH) en nlet-speclfleke 
esterase komen In hogere concentraties voor In de prollferatlefase dan In de 
17 
secretiefase. Daarentegen komen zure fosfatase, melkzuurdehydrogenase (LDH), 
dlphosph ору ridine nucleotide (DPNH), glycogeen, mucine en liplden In hogere con­
centraties voor In de secretiefase dan In de proliferatlefase (Boutselis e.a. 1963). Bij 
aanwezigheid van een IUD werden noch in proliferatlefase, noch In secretiefase 
duidelijke veranderingen bij hlstochemlsch-onderzoek waargenomen t.o.v. normaal 
endometrium (Vorys e.a. 1965, Hester e.a. 1970). Rosado e.a. (1972) vonden bij blo-
chemisch onderzoek tijdens de proliferatiefase een zeer sterk verhoogd calclum-
gehalte bij aanwezigheid van een Lippes lus t.o.v. de controlegroep. Kalium en 
fucosegehalte waren matig verhoogd; het gehalte aan natrium en RNA was verlaagd; 
het gehalte aan eiwit, magnesium en neuramlnezuur alsmede de fucose / 
neuraminezuur ratio waren gelijk. In de secretiefase was het gehalte aan calcium 
eveneens verhoogd t.o.v. de controlegroep, echter duidelijk minder dan In de 
proliferatlefase. Ook het gehalte aan natrium en fucose, alsmede de fucose / 
neuramlnezuur ratio waren verhoogd. R.N.Α., kalium en eiwit waren verlaagd, terwijl 
het magnesium en neuraminezuurgehalte gelijk bleven t.o.v. de controlegroep. De 
verlaging van het RNA-gehalte in belde fasen van de cyclus wijst op een verlaging 
van de metabole en synthetische aktivltelten van het endometrium. Kar e.a. (1968) 
vonden bij patiënten met een Lippes lus In spoelsels van de uterusinhoud een sterke 
verhoging van het eiwitgehalte t.o.v. een controlegroep. Van de onderzochte 
enzymen bleek het alkalische fosfatase licht verhoogd en het melkzuur-
dehydrogenase licht verlaagd. De overige enzymen toonden geen veranderingen 
t.o.v. de controlegroep. Het gehalte aan ureum was In aanwezigheid van een Lippes 
lus verhoogd (Kar e.a. 1969). 
Een significante verhoging van het gehalte aan totaal eiwit kon ook bij bavianen 
worden aangetoond In beide fasen van de cyclus. De eiwitsamenstelling In IUD- en 
controlegroep was gelijk. Geen verschil kon worden aangetoond voor de enzymen 
trypslne, chymotrypslne, caselnase, lysozyme, amylase en fosfatase. Alleen het 
enzym hemoglobinase was In de IUD groep significant verhoogd (Peplow e.a. 1973a, 
1973b). 
Het gehalte aan ß-galactosldase, een enzym, dat aanwezig Is In leucocytaire ele-
menten, bleek In de uterusvloelstof van patiënten met IUD (Lippes lus en Dalkon 
schild) significant groter te zijn dan in controle uteri. Leucocytenextracten met een 
concentratie aan ß-galactosldase van 0,5 eenheden of meer, bleken letaal voor 
muizeembryos van Ί tot 7 dagen oud (Parr en Shirley, 1976). 
2.3.2. Koperhoudende lUD's. 
Het TCu-200 veroorzaakt een significante daling van RNA In endometrium in belde 
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fasen van de cyclus. De proteïnen zijn In de secretiefase significant lager. De fucose 
/ neuramlnezuur ratio daalt In de prollferatiefase en stijgt In de secretiefase. Het ge-
halte aan rlbonucleoprotelne Is significant lager In de IUD-groep. Het TCu ver-
oorzaakt een daling In de zware componenten van het polysomenpatroon met een 
daarmee gepaard gaande stijging In de lichtere componenten en een significante 
stijging In het aantal monosomen. Deze daling van het aantal polysemen In de 
secretiefase In aanwezigheid van koperhoudende lUD's gepaard gaande met een 
stijging van het aantal monosomen wijst op een nadelige invloed van het koper op de 
eiwitsynthese van het endometrium (Hlcks e.a. 1975). 
Gedurende de eerste 3 cycli na Insertie van een TCu-200 blijkt de concentratie van 
koper In de prollferatiefase In het endometrium verhoogd, later niet meer. In de 
secretiefase evenwel blijft de koperconcentratie In het endometrium ook na 12 cycli 
significant verhoogd. De dagelijkse koperafgifte van het TCu-200 bedraagt ongeveer 
45 microgram. Er treedt geen verandering op In de plasmaconcentratie van koper. 
Het TCu-200 veroorzaakt een significante stijging van het eiwitgehalte In het endo-
metrium. De concentratie van zink is in de secretiefase verlaagd; mangaan is In 
belde fasen verlaagd. Het natrlumgehalte is In belde fasen gelijk; het kalium Is tijdens 
de prollferatiefase verlaagd (Hagenfeldt, 1972a). In tegenspraak tot de eerder 
vermelde waarnemingen van Hicks e.a. (1975) vond Hagenfeldt geen verandering In 
de RNA concentratie. Ook de DNA concentratie veranderde niet na Insertie van een 
TCu-200. In de prollferatiefase nam de zure fosfataseaktlvltelt toe, naarmate het IUD 
langer In situ was. In de secretiefase trad een lichte daling op van het 
β -glucuronidase en een significante daling van het alkalische fosfatase. Geen 
verschil werd gevonden in de melkzuurdehydrogenase aktlvltelt (Hagenfeldt, 1972b). 
In de spoelingen van de uteruslnhoud bleek de concentratie aan koper significant 
hoger dan in de endometriumbiopten. Het TCu-200 veroorzaakte geen verandering 
in de eiwitconcentratie. De alkalische fosfatase aktlvltelt was nu In de prollferatie­
fase significant verlaagd, de zure fosfatase aktlvltelt veranderde niet, terwijl het 
^-glucuronidase significant was verhoogd (Hagenfeldt, 1972c). De aktlvltelt van 
α-amylase was In de secretiefase significant hoger dan in de prollferatiefase, zowel 
met als zonder IUD. Het TCu-200 veroorzaakte echter wel een daling van de 
α-amylase In de prollferatiefase, vergeleken met de controlegroep. De aktlvltelt van 
glycogeensynthetase neemt geleidelijk toe In het verloop van de cyclus en bereikt 
zijn hoogste waarden In de secretiefase. Deze toename van aktlvltelt ontbreek', 
indien het TCu-200 In situ is. De phosphorylase-aktivitelt blijft in beide fasen van de 
cyclus gelijk, zowel In controle als In IUD-groep (Robles e.a. 1972). 
Zowel In normale menstruele cycli als bij cycli met een TCu-200 In situ is het gehalte 
aan glycogeen In het endometrium tijdens de secretiefase significant hoger dan 
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tijdens de prollferatlefase. Geen verschil In glycogeenconcentratle werd gevonden 
tussen IUD en controle-groep tijdens de eerste Ί cycli na Insertie van een TCu-200. 
Vanaf de vijfde cyclus was het glycogeen gehalte echter in belde fasen van de 
cyclus significant verhoogd t.o.v. de controle-groep (Lopez de la Osa e.a. 1972). 
2.3.3. Het Progestasert. 
Tijdens de proliferatie- en secretiefase daalt In het endometrium het fucose, neur-
aminezuur en ds fucose/neuraminezuur ratio In vergelijking met de controle-groep. 
Zink en calcium zijn lager In de prollferatlefase en blijven gelijk In de secretiefase. 
Natrium en kalium zijn In belde fasen van de cyclus verhoogd. Magnesium blijft gelijk 
In de prollferatlefase en Is verhoogd tijdens de secretiefase. 
De effekten van het Progestasert op de biochemische samenstelling van het endo­
metrium zijn gelijk bij een dagelijkse afgifte van zowel 10 mcg, 65 mcg als 120 mcg 
progesteron (Martinez - Manautou e.a. 1975). 
2.4. Cytologische aspecten. 
Cytologisch onderzoek van spoelingen van uteruslnhoud toont zowel in het dierex­
periment als bij de mens een toeneming van het aantal leucocytaire elementen bij 
aanwezigheid van een IUD (Parr e.a. 1967, Kar e.a. 1968, Sedlls en Reynlak, 1970, 
Moyer en Mlshell, 1971, Peplow e.a. 1973a). 
Hoe groter het aantal aanwezige leucocyten, des te groter Is het antlconceptieve 
effect (El Sahwi en Moyer, 1971). Toevoeging van koper aan een inert IUD ver­
oorzaakt een Indrukwekkende vermeerdering van het aantal leucocyten op het 
oppervlak van het IUD en In de weefsels In de onmiddellijke nabijheid (Cuadros en 
Hirsch, 1972). Dit Is mogelijk een verklaring voor de verhoging van het antlcon­
ceptieve effect van een IUD door toevoeging van koper. 
Cytologisch onderzoek van afstrijkjes van de Lippes lus, onmiddellijk na verwijderen 
uit het cavum uteri, toont een grote hoeveelheid macrophagen. Rondom deze 
macrophagen, die spermatozoa en ovumachtlge vormsels kunnen bevatten, worden 
soms geringe hoeveelheden eoslnophielen, plasmacellen, lymphocyten, kleine 
monocyten, polynucléaire reuzecellen, fibroblasten en amorf materiaal gezien. De 
macrophagen kunnen zeer groot worden met Pseudopodien en amoebofde 
bewegingen en ze kunnen tekenen van aktieve phagocytose en mitose vertonen 
(Saglroglu en Saglroglu, 1970 a, 1970 b, Saglroglu, 1975). Deze bevindingen konden 
door anderen niet worden bevestigd (Bercovlcl en Galllly, 1977). BIJ gecombineerde 
cytologische uitstrijken van cervix en vaginawand wordt bij patiënten met een IUD In 
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situ relatief vaak Actinomyces aangetroffen (Bhagavan en Gupta, 1978, Spence e.a. 
197Θ). Patiënten, bij wie Actinomyces wordt aangetoond, blijken een grote kans te 
hebben op het verkrijgen van ontstekingen In het kleine bekken (zie 4.5.2.). 
2.5. Microbiologische aspecten. 
Het aanwezig zijn van ontsteklngsinfiltraat in het endometrium bl] IUD-gebruik 
(2.2.1.) leidde tot bacteriologisch onderzoek van de uteruslnhoud om meer 
duidelijkheid te verkrijgen omtrent de aard van de ontstekingsreactie. De 
aanvankelijk gepubliceerde artikelen over de normale bacteriologie waren contra-
dictoir. BIJ transcervicaal afgenomen kweken was het aantal positieve endometrium-
kweken vóór insertie van het IUD doorgaans groter dan bij controles enige maanden 
na insertie. In 50 à 60 % van de afgenomen kweken werd bacteriegroei aangetoond 
(Wlllson en Bollinger, 1962, Bollinger, 1964, Willson e.a. 1964, 1965b). 
BIJ vergelijkend onderzoek van cervlxkweken met transcervicale en transfúndale 
endometrlumkweken trad, ondanks alle mogelijke voorzorgen bij de transcervicale 
endometriumkweken toch vaak contaminatie op vanuit het cervlcaal kanaal (Mishell 
e.a. 1965). Transfundale endometrlumkweken bij 78 hysterectomlepreparaten waren 
slechts bij 5 patiënten positief. Vier van deze patiënten hadden een cervixcarcinoom, 
waardoor de cervlxbarrlère waarschijnlijk was verstoord (Ansbacher e.a. 1967). Met 
behulp van multipele biopslën bij 50 uteri, verkregen bij hysterectomie, kon een af-
nemend aantal positieve kweken worden aangetoond vanaf ectocervlx naar cavum 
uteri. Het cavum uteri bleek In alle gevallen steriel (Sparks e.a. 1977 a). Na insertie 
van een Lippes lus, variërend van 4 uur tot 7 maanden voorafgaande aan een hys-
terectomie was de transfundaal afgenomen endometriumkweek binnen 24 uur na 
insertie bij alle patiënten positief, na 4Θ uur nog slechts bl] 20 % en een maand na 
insertie waren alle kweken steriel (Mishell e.a., 1966). Sparks e.a. (1977 b) toonden 
bij 13 van 15 IUD-gebrulksters op deze manier echter wel bacteriën aan. De 2 
patiënten, waarbij geen bacteriën in de uterus werden gevonden, hadden een draad-
loos IUD. De overige 13 positieve kweken werden aangetoond bij patiënten met 
lUD's voorzien van een transcervicale draad. Drie hiervan waren multifilamenteus, de 
overige monofilamenteus. Mogelijk fungeert de draad van het IUD als ladder voor een 
opstijgende infektle. Voor de multlfllamenteuze draad van het Dalkon schild werd dit 
aannemelijk gemaakt door in vitro studies en elektronenmicroscopisch-onderzoek 
van de draad. 
Tussen de diverse filamenten konden bakterlën worden aangetoond (Tatum e.a. 
1975a, 1975b, Wagner e.a. 1976a). 
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2.6. Immunologische aspecten. 
De serumsplegels van de ¡mmunoglobullnes Ig G en Ig M zijn In aanwezigheid van 
een inert lUD significant verhoogd t.o.v. een controlegroep (Holub e.a. 1971, Gump 
e.a. 1973, Shulman e.a. 1974). Ook het Immunoglobuline Ig A is significant verhoogd 
(Mountrose e.a. 1975). 
Voor koperhoudende lUD's werd een tendens tot verhoogde serumsplegels van de 
immunoglobulines Ig G, Ig M, en Ig A waargenomen, echter de verhoging was níet 
significant (Tatra e.a. 1975). 
Verhoogde spiegels van Ig G werden ook aangetoond In serum en uteruslnhoud van 
ratten in aanwezigheid van een lUD (Holub, 1972). Immunoelectroforese toonde een 
duidelijk verschil aan tussen de controle-uterushoorn (7-9 componenten) en de IUD 
bevattende uterushoorn (16-22 componenten) (Eckstein e.a. 1975). 
Bij de baviaan was de Ig G concentratie In het plasma bi] IUD en controlegroep gelijk 
(Peplow e.a. 1974). Immunoelectroforese gaf slechts In één preclpltlnepiek een 
verschil te zien (Eckstein e.a. 1975). Op grond van de verhoging van de serum-
splegels van Ig G, Ig M en Ig A bij de mens zou men verwachten, dat deze verhoging 
veroorzaakt zou worden door een microbiologisch substraat. Mlshell e.a. (1966) 
konden evenwel geen bacteriën In utero aantonen na langer gebruik van het IUD. 
Ook genitale mycoplasmata en cytomegalovirus worden in de cervix niet vaker 
gevonden bij patiënten met een IUD dan in een controlegroep (Gump e.a. 1975). 
Vermoedelijk zijn de Immunologische veranderingen een rechtstreeks gevolg van het 
vreemde voorwerp in utero. 
2.7. Endocrinologische aspecten. 
Cytologlsch onderzoek van uitstrijken van de vaglnawand, bepaling van de basaal-
temperatuurcurve, bepaling van pregnandiol en oestrogenen In de urine en histolo-
gisch onderzoek van endometrlumbiopten wezen op een ovulatolr verlopende cyclus 
bij aanwezigheid van een IUD. De luteale fase van de cyclus was vaak verkort 
(Chun en Chung, 1965, Vorys e.a. 1965, Sammour e.a. 1967, Faucher e.a, 1969). 
Dagelijkse serumbepallngen van oestradiol en progesteron toonden geen verschil 
tussen IUD groep en controlegroep. In vergelijking met de controlegroep begon de 
menstruatie bij patiënten met een IUD 2 dagen eerder dan op grond van de hoogte 
van de hormoonspiegels bij de controlegroep was te verwachten. Dit vroegtijdige 
begin van de menses is waarschijnlijk een -gevolg van lokale veranderingen in het 
endometrium. Er was geen verschil In hormoonspiegels en begin van de menstruatie 
tussen patiënten met een TCu-200 en patiënten met een Lippes lus (Nygren en 
Johansson, 1973, Johansson en Nygren, 1975, Brenner en Mlshell, 1975). 
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Serumbepallngen van LH en FSH toonden evenmin verschil tussen IUD en controle-
groep (Brenner en Mlshell, 1975). Ook het Progestasert beïnvloedt de serumsplegels 
van oestradlol, progesteron, LH en FSH niet (Tlllson e.a. 1975). 
De lactatie wordt door het IUD niet beïnvloed (Gómez - Rogers e.a. 1965, Hetnawl 
e.a. 1975 a). Het prolactinegehalte In het serum Is soms verhoogd na Insertie van 
een IUD, hetgeen kan lelden tot galactorroe (Hom e.a. 1975). 
2.Θ. Beïnvloeding van de motllltelt van uterus en tuba. 
Margulles (1962) suggereerde, dat de anticonceptleve werking van het IUD moge-
lijkerwijze een gevolg was van verhoogde uterus en tubamotllitelt. Metingen van de 
intra-uterlene druk met een open-tip catheter bij 11 patiënten met een Lippes lus 
toonde een verhoogde aktivitelt aan van het myometrium vanaf de vierde of vijfde 
dag na de ovulatie. Deze aktivitelt was te vergelijken met de waarden, die In 
normale cycli 5 tot 6 dagen later worden gemeten (Bengtsson en Moawad, 1967). 
Deze waarnemingen konden door Behrman en Burchfleld (1968) niet worden be-
vestigd. Continue drukmetlng met een, op een Lippes lus bevestigd apparaatje, gaf 
slechts een verhoogde aktivitelt te zien gedurende de eerste 3 dagen na Insertie van 
het IUD. Rozln e.a. (1969) vonden een verhoogde contractllitelt van de uterus met 
een IUD (Lippes lus С en D) bij uterograflsch onderzoek. Deze verhoogde contrac­
tllitelt was ook een Jaar na Insertie van het IUD nog aanwezig. 
In vltrometingen van de contractllitelt van tubae, verwijderd bij sterilisatie via 
laparotomie, toonden In belde fasen van de cyclus bij patiënten met een IUD een 
sterk verhoogde aktivitelt. De toename van aktivitelt was tijdens de secretiefase 
meer uitgesproken dan tijdens de prollferatlefase (Erb en Obolensky, 1972). 
2.9. Prostaglandines. 
Lokale weefselbeschadiging kan een verhoogde concentratie aan Prostaglandines 
veroorzaken (Chaudhurl, 1971). Aangezien Prostaglandines bij diverse diersoorten 
(cavia, schaap, konijn en rat) luteolysls bewerkstelligen (Anderson e.a. 1969), werd 
gedacht aan een mogelijke invloed van Prostaglandines bij de anticonceptleve 
werking van het IUD bij de mens. De macrophagen, aanwezig op de oppervlakte van 
Inerte en koperhoudende lUD's blijken Prostaglandines te produceren (Myatt, 1*75). 
Green en Hagenfeldt (1975) vonden geen duidelijke verandering van de concentratie 
aan Prostaglandine F 2a en diens belangrijkste metabollet 15-keto-13, 
14-dihydro-PGF 2 a voor en na Insertie van een IUD. Het prostaglandinegehalte was 
In 4 van de 5 Individuele gevallen zelfs verlaagd. Zowel met als zonder IUD Is de 
Prostaglandine concentratie in de secretiefase hoger dan In de prollferatlefase. 
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Hilller en Kasonde (1976) vonden evenmin een verschil In concentratie van het 
Prostaglandine F 2 a bij patiënten met inerte en koperhoudende lUD's voor en na 
Insertie. 
De concentratie van het Prostaglandine E was In de totale onderzoekgroep 
statistisch significant verhoogd na insertie van het IUD, echter In 3 van de 14 
individuele gevallen bestond toch een verlaging van de concentratie. 
2.10. Werking op het ovum. 
BIJ apen vindt een versnelde passage plaats van ova naar het cavum uteri in aan-
wezigheid van een IUD (Mastroianni en Hongsanand, 1965, Marston e.a. 1969). 
Mlzumoto e.a. (1976) toonden bij konijnen met een IUD een verlaging aan van DNA 
synthese In de Jonge ontwikkelingsstadia van het embryo, waardoor dit In alle 
ontwikkelingsstadia te gronde kon gaan. Dit ondersteunt de bevindingen van Hussein 
en Ledger (1969), die bij konijnen een significant lager aantal Implantaties vonden In 
de IUD-bevattende uterushoom, dan In de controle uterushoorn. Ook bij de rat heeft 
het IUD een letaal effekt op het Jonge embryo (De Boer en Anderson, 1971). Koper 
vernietigt Jonge ontwikkelingsstadia van muizen (Brlnster en Cross, 1972). Zoals 
reeds eerder vermeld, bleken leucocytenextracten uit IUD-bevattende uteri, ver-
kregen na hysterectomie, in staat mulzenembryos van 4 tot 7 dagen oud te doden 
(Parr en Shirley, 1976). 
Ondanks gebruik van IUD's treedt bij de mens soms zwangerschap op. Het aantal 
ongewenste zwangerschappen Is lager bij gebruik van koperhoudende lUD's (zie 
hoofdstuk 3). In aanwezigheid van een IUD toonden Noyes e.a. (1965) een bevrucht 
ovum aan in de tuba. Met een zeer gevoelige zwangerschapstest In de urine 
toonden Beling e.a. (1976) bl] 14 van 92 IUD-gebrulksters conceptie aan. Twee van 
deze patiënten bleken later zwanger. 
Landesman e.a. (1976) vonden een conceptiepercentage van 12 tot 19% bij 200 
vrouwen met een TCu-200. ZIJ bepaalden het gehalte aan humaan chortongonado-
troflne (HCG) In het serum met behulp van radioimmunoassay, gebruikmakend van 
antisera, specifiek voor de β-subunit van HCG. 
Klein en Mlshell (1977) konden de bevindingen van Beling e.a. (1976) en Landesman 
e.a. (1976) bij dagelijkse bepalingen van HCG (β-subunit), LH en progesteron bij 24 
patiënten met een IUD echter niet bevestigen. ZIJ toonden een kruisreaktlviteit aan 
tussen de ß-subunlt van HCG en de LH-piek. In die gevallen, waarbij het HCG was 
verhoogd, bleek sprake van een verlate LH-plek. 
Mocht uit verder onderzoek blijken, dat er inderdaad sprake Is van een hoge con-
ceptieratlo en een laag zwangerschapscijfer, dan zou dit wijzen op een verhoogd 
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verlies aan bevruchte ova, hetzij door versnelde passage, hetzl) door direkte 
Inwerking op de blastocyst. 
2.11. Werking op het semen. 
Malkanl en Su Ja η (1964) en Morgenstern e.a. (1966) toonden spermatozoa aan In de 
tubae bl| vrouwen met een Inert IUD. In een later onderzoek konden deze be­
vindingen niet worden bevestigd. Bi) dubbelzijdige salpingectomie konden 15 en 40 
min. na Intravaginale Inseminatie geen spermacellen In de tubae worden aangetoond 
bij aanwezigheid van een Inert of koperhoudend IUD, terwijl dit In een controle groep 
wel steeds het geval was, In het cervlxslljm werden eveneens statistisch significant 
minder spermacellen aangetroffen dan in de controlegroep. In spoelingen van uterus-
inhoud en in endometrium werden daarentegen 40-60 min. na Inseminatie statistisch 
significant meer spermacellen aangetroffen dan in de controlegroep. Deze studie 
wijst op een verstoring van het vroege spermatransport (Tredway e.a. 1975). 
In vitro studies hebben aangetoond dat calcium, zink en koper In staat zijn de motlll-
teit van de spermacel te remmen (Rosado e.a., 1970, Oster, 1972, Ullmann en 
Hammerstein, 1972, Hefnawi e.a. 1975 b). 
De verhoogde waarden aan calcium In de endometria bl] patiënten met een Lippes 
lus (Rosado e.a. 1972) kan een mogelijke verklaring geven voor de werking van het 
IUD op het sperma. 
Calcium en koper beïnvloeden een aantal metabole processen In spermatozoa, die 
noodzakelijk zijn voor de capacltatle. Zowel bij koperhoudende lUD's als bij de 
Lippes lus vonden Hefnawi e.a. (1975 b) verhoogde waarden van koper In het endo-
metrium t.o.v. de controle groep. 
Anderzijds vindt zowel op de Inerte lUD's als op de koperhoudende lUD's kalkafzet-
tlng plaats (Gosden e.a. 1977). 
Het effekt in het cavum uteri op de spermatozoa Is dan ook waarschijnlijk een com-
binatie van de werking van calcium en koper. 
Bij een vergelijkend onderzoek naar de penetratie van het sperma In cervixslijm 
vonden Hefnawi e.a. (1975 b) geen verschil in penetratie tussen Inerte lUD's en 
controlegroep, echter bij de koperhoudende lUD's werd de penetratie In het cervlx-
slljm duidelijk geremd. Dit verschil kan verklaard worden door een verhoogde 
concentratie aan koper In het cervixslijm bij patiënten met een koperhoudend IUD 
(Hagenfeldt, 1972 a). 
Mogelijk Is deze vroege werking op de spermacel bij koperhoudende IUD's verant-
woordelijk voor de grotere effektivltelt hiervan ten opzichte van de inerte lUD's. 
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2.12. Samenvatting en discussie. 
De werkingswijze van het intra-uterlene antlconceptlvum blijkt nog niet volledig 
bekend. Vermoedelijk Is er een combinatie van een aantal faktoren: 
a. lokale beschadiging van het endometrium, waardoor een "steriele" ontstekings­
reactie ontstaat (zie 2.2.1. en 2.5.). 
b. verstoring van de glycogeenstofwissellng In het endometrium (zie 2.2.1. en 2.3.). 
с de metabole en synthetische aktivltelten van het endometrium zijn In 
aanwezigheid van het IUD verlaagd (2.3.). 
d. in de epltheelcellen van het endometrium treedt een verandering op van de mlto-
chondrlën, die leidt tot beschadiging van ademhallngsmechanlsme en energle-
produktle (zie 2.2.1.). 
e. verhoging van Immunoglobullnes speelt mogelijk een rol bij het voorkómen van 
Innesteling van een bevrucht ovum (zie 2.6.). 
(. mogelijke verandering van motllltelt van uterus en tuba (zie 2.Θ.). 
g. beperking van de motiliteit van de spermatozoa en de Invloed op de capacitale 
(zie 2.11.). 
h. mogelijk blastocystlclde werking (zie 2.10). 
j. phagocytalre werking op spermatozoa en mogelijk ook op het ovum (zie 2.4.). 
De gegevens overziend mag aangenomen worden, dat het IUD enerzijds fertlllzatie 
voorkomt door de Invloed op de spermatozoa, anderzijds, Indien toch fertlllzatie 
plaatsvindt, nldatie verhindert door lokale veranderingen van het endometrium, 
mogelijke versnelling van het ovumtransport en misschien ook een blastocystlclde 
werking. Het Is dan waarschijnlijk Juister om te spreken van Interceptie dan van anti­
conceptie of contraceptie, zoals ook К rem er en Haspels (1973) voorstellen. Niette­
min zal overeenkomstig internationaal gebruik toch verder gesproken worden over 
Intra-uterlene anticonceptie. 
Aangezien de werking van het IUD In leder geval plaats vindt vóór de nldatie, kan 
het IUD niet worden beschouwd als een abortlvum (Ishlhama, 1962, Eckstein, 1970). 
Ook van theologische zijde wordt pas gesproken over zwangerschap, nadat nldatie 
heeft plaatsgevonden (van der Marck, 1964). 
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Hoofdstuk 3. Acceptatie en effektlvitelt. 
3 .1. Definities. 
De toepasbaarheid van een antlconceptlvum Is In sterke mate afhankelijk van de 
acceptatie door de patiënt en van de effektlvitelt van de gebruikte methode. Om de 
acceptatie en effektlvitelt van de diverse intrauteriene anticonceptiva met elkaar te 
kunnen vergelijken, wordt door de meeste auteurs gebruik gemaakt van de "life 
table method", zoals geïntroduceerd door Potter (1966) en voor toepassing bij de 
evaluatie van Intrauteriene anticonceptiva aanbevolen door Tletze (1967). De 
acceptatie wordt bepaald door de mate, waarin zich bijwerkingen manifesteren. Ter 
beoordeling van de acceptatie wordt gebruik gemaakt van de volgende categorieën: 
a. expulslecljfer = aantal expulsies per 100 vrouwjaren. 
Eén vrouwjaar Is gedefinieerd als een periode van 12 menstruele cycli. 
b. verwijdering om medische redenen, uitgedrukt In aantal verwijderingen per 100 
vrouwjaren. 
Deze categorie wordt onderverdeeld In verwijdering wegens bloeding en/of pijn 
en verwijdering wegens overige medische redenen. Tot deze laatste groep 
behoren ook de Infektles. 
c. verwijdering om persoonlijke redenen, uitgedrukt in aantal vrouwjaren. Een ver-
deling wordt gemaakt In verwijdering wegens geplande gravldltelt en verwijdering 
wegens overige persoonlijke redenen, zoals ongenoegen met de methode, geen 
behoefte meer aan anticonceptie en dergelijke. 
De effektlvitelt van de methode wordt bepaald door het aantal zwangerschappen, 
dat ondanks Juiste toepassing van de methode, ontstaat. 
Het zwangerschapscljfer wordt weergegeven In het aantal optredende zwanger-
schappen per 100 vrouwjaren. Men onderscheidt een gezuiverd en een ongezuiverd 
zwangerschapscljfer. Het gezuiverd zwangerschapscljfer heeft betrekking op de 
methode als zodanig, het ongezuiverd zwangerschapscljfer vermeldt ook het even-
tuele falen door onjuiste toepassing van de methode door de gebrulkster en haar 
partner. Aangezien de methode van de Intrauteriene anticonceptie niet beïnvloed 
kan worden door de patiënten, zijn bij deze methode van geboortenregellng ge-
zuiverd en ongezuiverd zwangerschapscljfer gelijk. Het beëindlgingscijfer geeft het 
totaal aan van expulsies, verwijderingen om medische en persoonlijke redenen en 
zwangerschappen ondanks gebruik van het IUD. Het contlnuerlngscljfer = 100 - het 
beëindlgingscijfer. 
De belangrijkste gegevens van een aantal lUD's, welke ook In Nederland een rol 
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spelen of gespeeld hebben Ы] de intrauterlene anticonceptie, zullen achtereen­
volgens worden besproken. 
3.2. Inerte lUD's 
Het eerste grote vergelijkende onderzoek betreffende de werkzaamheid van diverse 
Inerte lUD's werd door Tietze en Lewit (1970) gepubliceerd. 
Dit onderzoek had betrekking op 23.917 eerste inserties en 5.118 re-inserties met 
een totaal gebruik van 469.217 vrouwmaanden. 
Vergeleken werden de Lippes lus type А, В, С en D (van A naar D neemt de grootte 
van de Lippes lus toe), de grote en kleine Margulies spiraal, de grote en kleine 
Bimberg boog, de roestvrij stalen ring van Hall en Stone en de dubbele spiraal 
(Saf-T-Coll). 
Tabel 3.2.1. geeft een overzicht van het totaal aantal zwangerschappen, expulsies 
en verwijderingen wegens bloeding en pijn per 100 gebruiksters na 2 Jaar. Het aantal 
verwijderingen wegen infecties in deze studie varieerde afhankelijk van het type IUD 
van 1,3 tot 2,5 per 100 gebruiksters na 2 Jaar. 
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Tabel 3.2.1. Cumulatief aantal gebeurtenissen per 100 gebruiksters na 2 Jaar ver­
deeld naar type IUD (Naar Tietze en Lewit, 1970). 
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In het totaal aantal gebeurtenissen bleek geen duidelijk verschil te bestaan tussen de 
diverse lUD's. 
De kleinere lUD's hadden doorgaans wel een hoger zwangerschapscljfer en expulsle-
cljfer, evenwel bij de grotere lUD's kwamen meer verwijderingen voor wegens 
bloeding en/of pijn. Van de Inerte lUD's wordt de Lippes lus type D sinds de Intro-
duktle In 1962 (Lippes, 1962) het meest frequent toegepast. Lippes en Zlelezny 
presenteerden In 1975 hun ervaringen met de Lippes lus С en D bij 500 patiënten 
over een periode van 10 jaar. 
Aan het einde van de studie bleken 38,9% van de patiënten zich aan het follow-up 
onderzoek te hebben onttrokken. De bevindingen zijn weergegeven In tabel 3.2.2. 
Ter vergelijking zijn de gegevens na 1 en 5 gebrulksjaren met betrekking tot de 
Lippes lus D opgenomen uit een onderzoek van de Population Council, gepubliceerd 
door Jaln (1975a). Deze laatste studie Is beperkt tot 5 gebrulksjaren en omvat ruim 
7.500 patiënten. 
Zwangerschap 
Expulsie 
Verwijderd wegens 
bloeding/pijn 
overige med. redenen 
geplande zwangerschap 
overige persoonlijke 
redenen 
Contlnuerlngscljfer 
Totaal aantal vrouwmaanden 
1 jaar 
I 
1.5 
3,64 
7,27 
2,21 
0,48 
0,48 
84,45 
n.v. 
. 
II 
2,4 
9,1 
10,9 
3,1 
0,9 
2,1 
71,5 
66.777 
5 Jaar. 
I II 
3,01 4,9 
7,5 12,2 
20,87 24,5 
6,3 7,9 
2,87 6,2 
4,3 6,4 
55,4 37,9 
20.354 144.548 
10 jaar. 
1 
5,27 
7,5 
26,8 
9,3 
5.21 
13,1 
32,8 
27.954 
Tabel 3.2.2. Cumulatief aantal gebeurtenissen per 100 vrouwen na 1 jaar, 5 jaar en 
10 jaar bij gebruik van de Lippes lus. 
I : Lippe s en Zlelezny (1975) : Lippes lus С en D. 
11 : Jaln (1975a) : Lippes lus D. 
n.v. m niet vermeld. 
Uit het onderzoek van Lippes en Zlelezny blijkt na de eerste 2 jaar een vrij constant 
aantal zwangerschappen van ongeveer 0,5 per 100 vrouwen per jaar. Het aantal ex-
pulsies neemt na het vierde jaar niet meer toe. Het aantal verwijderingen om 
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persoonlijke redenen neemt na het vijfde Jaar exponentieel toe, hetgeen volgens de 
auteurs o.a. te wijten zou zijn aan een toenemend aantal weduwes, een toename 
van het aantal echtscheidingen en een toenemend aantal sterilisaties. Het aantal 
verwijderingen wegens bloeding en/of pijn blijkt zeer hoog en is verantwoordelijk 
voor het beëindigen van de Intraulertene anticonceptie In 20 tot 25% van de 
vrouwen binnen de eerste 5 Jaar na Insertie van het IUD. 
Kaye e.a. (1977) vervolgden 291 patiënten met een Lippes lus С en 213 patiënten 
met een Lippes Lus D gedurende een periode van 10 Jaar. Hun bevindingen komen 
nagenoeg overeen met die van Lippes en Zlelezny (1975). Het aantal expulsles in de 
serie van Kaye e.a. Is echter groter. Kaye e.a. maakten In de bewerking vanhun 
gegevens in tegenstelling tot Lippes en Zlelezny een onderscheid tussen de Lippes 
lus С en D. BIJ de Lippes lus С was het aantal zwangerschappen slgnlglcant lager en 
het aantal expulsles significant hoger dan bij de Lippes lus D. Olt verschil werd ook 
door Tletze en Lewlt (1970) aangegen. 
3.3. Het Dalkon schild. 
De gegevens over acceptatie en effektlvlteft van het Dalkon schild zijn zeer contro­
versieel. De uitermate gunstige zwangerschapscljfers van Davis (1970) en Ostergard 
(1973, 1974) voor zowel nulliparae als multlparae konden door andere auteurs niet 
worden bevestigd. 
Davis vermeldt 1,1 zwangerschappen per 100 vrouwjaren, terwijl Ostergard 1,18 
zwangerschappen per 100 vrouwjaren vermeldt voor nulliparae en 1,3 zwanger­
schappen per 100 vrouwjaren bij multlparae. Daarentegen vermelden de overige 
auteurs voor een gemengde groep van nulliparae en multlparae zwangerschaps­
cljfers, welke uiteenlopen van 3,6 (Snowden en Williams, 1973) tot 12,8 (Shirley, 
1975). 
Voor nulliparae waren de zwangerschapscljfers nog ongunstiger. Marshall e.a. (1974) 
vermelden een zwangerschapscijfer van 5,6, Spellacy e.a. (1975) een zwanger-
schapscljfer van 11,9 en van Os e.a. (1975) zelfs een zwangerschapscijfer van 14,2. 
Het grote verschil tussen genoemde bevindingen kan mogelijk verklaard worden 
doordat Davis zijn patiënten met klem adviseerde gedurende de eerste 3 maanden 
na Insertie een spermicide pasta te gebruiken. Dit laatste werd echter In de oor-
spronkelijke publicatie van Davis niet vermeld. Ook het aantal verwijderingen om 
medische redenen, door Davis vermeld (2,0 per 100 vrouwjaren), bleek niet In over-
eenstemming met de realiteit. 
Marshall e.a. (1974) vermelden zelfs 28,7 verwijderingen om medische redenen per 
100 nulliparae gedurende het eerste Jaar van gebruik, terwijl Spellacy e.a. (1975) bij 
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multlparae komen tot 21,9 verwijderingen per 100 patiënten, gedurende het eerste 
gebruiksjaar. 
Het voordeel van het Dalkon schild t.o.v. de Inerte lUD's bleek het lage expulsiecijfer 
te zijn, dat door nagenoeg alle auteurs werd gevonden. 
Tabel 3.3.1. geeft een overzicht betreffende de acceptatie en effektivltelt van het 
Dalkon schild. Alle cijfers hebben betrekking op een gebruik van 12 maanden. 
Auteurfs) 
M - N 
aantal inserties 
zwangerschap 
expulsie 
verwijderd wegens 
bloeding/pijn 
overige med.redenen 
geplande zwangerschap 
overige persoonlijke 
redenen 
contlnueringscljfer 
totaal aantal vrouwmaanden 
Davis 
1970 
M+N 
£40 
1,1 
2,3 
2,0 
0.6 
94.0 
35*9 
Snowden Jaln 
en 
Williams 
1973 
M + N 
1031 
3,β 
3.9 
1,6 
Ο,β 
1,2 
2,0 
n.v. 
6669 
1975b 
M + N 
625 
5.0 
3,0 
14,2 
4.4 
1,1 
2,5 
69,β 
3351 
Oster-
gard 
1974 
M 
2370 
1.3 
3.1 
7,4 
3,2 
1.2 
83,8 
24694 
Spellacy 
e.a. 
1975 
M 
258 
6,6 
5.0 
17.5 
4,4 
3,9 
3,7 
58,9 
1724 
N 
83 
11,9 
3,8 
17.4 
0 
2,4 
59,8 
499 
Osler-
gard 
1973 
N 
1697 
1,18 
3,49 
9,70 
3,56 
0,90 
81,18 
16232 
Mar­
shall 
e.a. 
1974 
N 
296 
5,6 
1.3 
27,0 
1.7 
1.2 
1.9 
58,3 
1826 
Tabel 3.3.1. Cumulatief aantal gebeurtenissen per 100 vrouwen na 1 Jaar gebruik 
van het Dalkon schild. 
n.v. = niet vermeld. 
N в nulliparae 
M » multlparae. 
3.4. Bio-aktieve lUD's. 
Van de bio-aktleve lUD's worden de koperhoudende lUD's momenteel het meest toe­
gepast. In Nederland zijn de volgende koperhoudende lUD's In de handel: het 
TCu-200 (Copper-T-200, Schering of Gyne-T, Ortho), het Cu-7 (Gravigard, Searle) 
en de ML Cu-250 (Combined Multlload Cu 250, Organon). 
Daarnaast Is verkrijgbaar het Progestasert, een T-vormig IUD, dat dagelijks 65 yg 
progesteron in utero afgeeft. 
Tabel 3.4.1. geeft een vergelijkend overzicht van deze lUD's na 1 gebruiksjaar. 
Tabel 3.4.2. geeft een overzicht na 2 gebruiksjaren. Het Progestasert is In de laatste 
tabel niet opgenomen, aangezien dit een gebruiksduur heeft van slechts 1 Jaar. 
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Type lUD 
Auteur(s) 
aantal Inserties 
zwangerschap 
expulsie 
verwijderd wegens 
bloeding/pijn 
overige medische 
redenen 
geplande zwangerschap 
overige persoonlijke 
redenen 
contlnuerlngscljfer 
totaal aantal vrouw­
maanden 
Τ Cu-200 
Tejuja
 e
.a
.
 1975 
M
Ishell
 e
.a
.
 1973
 
z
 
Tlm
one
n
 e
.a
,
 197
*
 
Gupta
 e
.a
.
 1976 
Villegas
 e
n
 M
easha
m
 1975 
Speliacy
 e
.a
.
 1975 
Tatu
m
 1973 
Jain
 1975
a
 
169Θ7 10352 1015 585 581 2689 471 i|357 
2.5 2,5 3,6 2,0 0,3 1,6 1,7 0,9 
7.6 8,8 8,8 1,8 5,3 2,2 5,4 7,4 
8,9 7,2 14,8) 10,5 4,0 10,7ч 
ΜΟ,Ι Uo.8 
2.7 2,7 4,0 ' 0,8 0,9 1,4/ 
2,0 1,9 3,2 0,2) 1,5) ) 
J5,3 \ 6,6 Jl1,7 
2,3 2,0 3,2 3,6 ) 0,4 ) ' 
74,0 74,8 62,5 82,3 66,8 89,2 74,2 69,2 
123282 56992 4217 n.v. n.v. 29143 443037429 
Cu-7 
Zippe
r
 e
.a
.
 1976 
Bernstein
 e
.a
.
 1972 
N
ew
to
n
 e
.a
.
 1975 
Stewart
 e
.a
.
 1975
 
2 
Stewart
 e
,a
.
 1975
 
ζ
 
Jain
 1975
a
 
1831 3778 8547 1156 186 516 
2,8 1,2 1,4 1,8 1,1 2,3 
15,5 7,7 5,3 9,5 4,1 4,7 
10,0 10,1 7,2 4,вч 1,6 
l l 2 , 9 
4,0 1,4 1,7 1,6 ) 1,2 
1,7 2.1 2,6 1,9) 2,7 
5,2 
2,2 1,7 2,0 1,4; 0,8 
63,8 n.v. n.v. 79,0 n.v. 86,7 
1228958602144058 n.v. 16935553 
MLCu 250 
Thiery
 e
.a
.
 1978 
va
n
 O
s
 e.a
.
 1977 
Progestasert 
3 S 
3 DI 
1 f 
α ι 
» Έ 
. 3 
νο »! 
-J £. 
* · 0 
с 
a ju 
VO 
•-J (Л 
1700 2782 3121 261 
0,3 0,5 1,0 0,9 
1,0 2,2 2,8 5,8 
2,8 3,7 8,2 6,5 
n.v. 1,7 2,3 n.v. 
n.v. 2,8 1,2 0,9 
n.v. 2,3 1,3 7,6 
90,2 86,3 83,2 78,3 
12142 2966925389 2761 
Tabel 3.4.1. Cumulatief aantal gebeurtenissen per 100 vrouwen na 1 Jaar gebruik van Τ Cu-200, Cu-7, MLCu 250 en Progestasert. 
ruv. » niet vermeld Nanulllparae M = multlparae 
Type lUD 
Auteur(s) 
aantal Inserties 
zwangerschap 
expulsie 
verwijderd wegens 
bloeding/pijn 
overige medische redenen 
geplande zwangerschap 
overige persoonlijke redenen 
contlnuerlngscljfer 
totaal aantal vrouwmaanden 
Τ Cu-200 
Measham „ 
Jaln Tatum
 e n Gupta Tejuja 
Villegas e - a · e - a · 
1975a 1973 1976 1976 1975 
16987 5391 585 581 4357 
4,4 4,0 3,5 1,2 1,2 
9,4 11,4 2,9 6,0 9,6 
14,2 11,91 16,5 
4,4 4,7 Í 1 7 · 5 1,1 1 4 · 8 
5,3 5,5 0,8) ) 
4,8 4,6 9,6 І 1 7 · 0 ( ^ 
57,6 57,9 65,7 41,2 52,0 
169229 42694 n.v. n.v. 52130 
Cu-7 
Jaln Newton Zipper 
е.а. е.а. 
1975a 1975 1976 
1831 1156 516 
4,5 2,5 3,8 
19,5 11,1 5,4 
14,3 8,6 3,4 
6,1 2,2 1,9 
5,5 4,2 9,4 
3,7 2,6 2,0 
46,3 68,8 74,1 
15677 n.v. 9862 
ML Cu 250 
L
|
o e , ? d e r - Thlery 
s l 0 0 t
 e-a/ 
e.a. 
1977 1978 
3192 2782 
1,3 1,2 
1.7 2,8 
4,9 5,7 
1.8 2,0 
n.v. 6,3 
n.v. 4,7 
79,7 76,3 
41809 48952 
Tabel 3.4.2. Cumulatief aantal gebeurtenissen per 100 vrouwen na 2 Jaar gebruik van Τ Cu-200, Cu-7 en ML Cu 250. 
n.v. a niet vermeld 
Het zwangerschapscijfer varieert van 0,3 tot 3,6 na 1 jaar en van 1,2 tot 4,5 na 2 
jaar. Er is geen duidelijk verschil tussen de diverse typen. Vergeleken met de Lippes 
lus D Is het zwangerschapscijfer niet duidelijk lager (Jafn, 1975a). Het aantal ex-
puIsles Is verreweg het laagste bij de ML Cu 250 zowel na 1 als na 2 gebrulksjaren, 
Het aantal expulsies voor het Cu-7 is alleen In de studie van Jain (1975a) beduidend 
hoger t.o.v. de overige lUD's. 
Het aantal verwijderingen om medische redenen Is niet duidelijk verschillend voor de 
vermeld lUD's. 
Uit de onderzoeken van Jain (1975a) en Mea sha m en Villegas (1976) blijkt het 
zwangerschapscijfer afhankelijk te zijn van leeftijd en pariteit. Jain (1975a) vermeldt 
na 2 gebrulksjaren een zwangerschapscijfer voor het Τ Cu-200 van 5,7 voor 
gebruiksters van 15-19 Jaar. Dit cijfer daalt geleidelijk tot 0,5 voor vrouwen ouder 
dan 35 Jaar. Voor Primiparae wordt na 2 gebrulksjaren een zwangerschapscijfer op­
gegeven van 5,1. Dit cijfer daalt tot 3,8 voor patiënten met 5 of meer kinderen. 
Mea sha m en Villegas (1976) vinden in de leeftijdsgroep van 1 4 - 2 4 jaar na 2 
gebrulksjaren voor het Τ Cu-200 een zwangerschapscijfer van 6,1. Dit cijfer daalt 
naar 0,0 voor patiënten boven de 30 jaar. Voor patiënten met 0,1 of 2 kinderen 
wordt een zwangerschapscijfer vermeld van 5,5 terwijl dit cijfer voor patiënten met 5 
of meer kinderen slechts 1,3 bedraagt. 
Het dalende zwangerschapscijfer bij toenemende leeftijd en pariteit gaat In belde 
onderzoeken gepaard met een stijgend contlnueringscljfer. Ook voor Lippes lus en 
Dalkon schild bleken zwangerschapscijfer en continuerlngscljfer afhankelijk van leef-
tijd en pariteit (Measham en Villegas, 1976). 
Thlery e.a. (1978) vonden bij gebruik van het MLCu 250 eveneens een lager 
zwangerschapscijfer bij patiënten boven de 30 jaar (0,6) dan bij patiënten onder de 
30 Jaar (1,8). Een relatie met de pariteit werd In dit onderziek niet aangetoond. 
Aklnla e.a. (1975) vonden bij Insertie van het Τ Cu 200 tijdens of kort na de 
menstruatie betere resultaten dan bij Insertie later In de cyclus. 
Het aantal optredende zwangerschappen en bijwerkingen bleek niet afhankelijk van 
coltusfrequentie of van profylactisch gebruik van antibiotica. 
2 
BIJ een vergelijkend onderzoek van het Τ Cu-200 (koperoppervlakte 200 mm ) met 
een aantal experimentele koperhoudende lUD's: het Τ Cu -220 С (5 koperen hulzen 
op de verticale en 2 op de horizontale arm), Τ Cu-300 (spiraal met koperoppervlakte 
2 
van 300 mm ) en Τ Cu-380 A (als Τ Cu-300 met bovendien 2 koperhulzen met een 
2 
totale koper oppervlakte van 80 mm ), blijkt alleen het zwangerschapscijfer van het 
Τ Cu-380 A significant lager te zijn dan van de overigen. Alle andere gebeurtenissen 
zijn onderling niet verschillend (Tatum, 1975, Roy e.a. 1974, Cooper e.a., 1976). 
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Hoofdstuk 4. Bijwerkingen en complicaties. 
4.1. Problemen tijdens en na Insertie van het IUD. 
4.1.1. Pijn en bewustzljnsverlles. 
Tijdens Insertie van het IUD treedt soms heftige pijn op met bewustzljnsverlles. 
Conrad e.a. (1973) beschreven bij 6 patiënten op een totaal van 7140 Inserties acute 
neurovasculaire reacties, zoals convulsies en bewustzljnsverlles. Bij nulliparae zou 
dit veel vaker voorkomen en wel bl] 10% van de Inserties (Sobrero, 1971). 
Caraway (1975) daarentegen vermeldt slechts af en toe enig ongemak bij insertie 
van een kleine dubbele spiraal (Saf-T-Coil) bij 1179 nulliparae. Shaila e.a. (1974) 
hadden één patiënte met bewustzljnsverlles bij 800 IUD Inserties. 
4.1.2. ECG-veranderlngen. 
Naar aanleiding van een acute hartstilstand tijdens insertie van een IUD 
vervaardigden Acker e.a. (1973) een electrocardiogram bij 87 patiënten vóór, tijdens 
en ná Insertie van een IUD (hoofdzakelijk Lippes lus D). 
Bij 66% van de patiënten werden geen ECG veranderingen waargenomen. 9% 
vertoonde een tachycardie, zowel vóór, tijdens als ná Insertie. 
12% had een tachycardie en 13% een bradycardle of aritmie tijdens insertie. 
Sherrod en Nlcholl (1974) vonden bij 56% van 25 patiënten, waarvan 24 nulll-
gravidae, een verlaging van de hartactle met meer dan 10 slagen per minuut. 
Hiervan hadden 8 patiënten (of 32%) een slnusbradycardle van minder dan 60 slagen 
per minuut. Bij één van deze patiënten traden enkele perloden van sinusblokkade 
op. 
Trad bl] sonderen van de uterus al bradycardle op, dan daalde de hartfrequentle 
verder tijdens insertie. Éénmaal werd tevens een passagère tensiedallng opgemerkt. 
In 28% van de patiënten bestond een vermeerdering van de hartfrequentle met meer 
dan 10 slagen per minuut. 5 Patiënten (=20%) hiervan had een slnustachycardie van 
meer dan 100 slagen per minuut. 
Aznar e.a. (1976) deden een prospectief onderzoek bij 260 vrouwen naar ECG 
veranderingen bij uterusmanipulaties. BIJ 204 patiënten hiervan werd een IUD inge-
bracht. Tabel 4.1.2.1. geeft een overzicht van de bevindingen tijdens insertie van 
het IUD. 
35 
Type lUD 
Lippes lus 
Progestasert 
Τ Cu-200 
Cu-7 
Totaal 
Tachycardie Bradycardle Geen afwijkingen 
6 22 22 
H 7 32 
11 5 35 
15 19 16 
46 53 105 
Aantal patiënten 
50 
53 
51 
50 
204 
Tabel 4.1.2.1. ECG veranderingen tijdens lUD-Insertle (naar Aznar e.a. 1976). 
De mate van tachycardie varieerde van 9,6% tot 14,8% ten opzichte van de 
controles vóór Insertie, terwijl de bradycardle varieerde van 11,1% tot 15,1% ten 
opzichte van de controles. 
De auteurs concluderen, dat veranderingen In de hartfrequentle relatief vaak voor-
komen, maar dat hun betekenis slechts gering moet worden geacht, Indien de 
patiënte enige minuten na insertie van het IUD blijft liggen. 
4.1.3. Ontstekingen na insertie van het IUD. 
Alhoewel kort na insertie van een IUD bacteriën In het cavum uteri aanwezig zijn 
(Mishell e.a. 1966) leidt dit zelden tot ontsteking. Tijdens een prospectief onderzoek 
naar het risico van een bacteriaemle konden bij bloedkweken, afgenomen 1 tot 3, 15 
en 30 minuten na insertie (84 patiënten) of verwijdering (16 patiënten) van het IUD 
geen bacteriën worden aangetoond. Ook bloedkweken, 1 h uur na de Ingreep 
afgenomen bij 57 vrouwen, bleken steriel (Everett e.a. 1976). Toch komt af en toe 
een ernstige complicatie voor na IUD insertie. Ledger en Schrader (1968) beschrijven 
een patiënte, die enkele dagen na Insertie van een Lippes lus С overleed t.g.v. 
multipele septische longemboli secundair aan een myometritis. Cobbs (1973) 
beschrijft een patiënte met een bacterlële endocarditis na Insertie van een Lippes 
lus. 
Ook na Insertie van een Cu-7 (Gravigard) werd een patiënte beschreven met een 
bacteriële endocarditis. Deze patiënte overleed na cardiochlrurgische Interventie (de 
Swiet e.a. 1975). 
4.1.4. Perforatie. 
De meest frequente complicatie tijdens insertie is het optreden van perforatie van de 
uterus. De In de literatuur opgegeven frequentie varieert van 0,0-1,2 perforaties per 
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100 Inserties (Tletze en Lew», 1970) tot 0,12 - 1,3 per 100 Inserties (Kanagaratnam, 
196Θ, Ratnam en Yin, 1968). Het vóórkomen van perforaties Is afhankelijk van de 
ervaring van de persoon, die het IUD inbrengt en van de maatregelen, die bij Insertie 
worden genomen. De portlo dient aangehaakt, de uterus gestrekt en de sondelengte 
gemeten te worden (Scutchfleld en Long, 1969, Mlshell, 197Ό. 
De frequentie van uterusperforatie hangt ook samen met het type IUD. Wordt het IUD 
bij Insertie het cavum uteri ingeduwd, zoals bijv. bij de Lippes lus en het Saf-T-Coil, 
dan is het aantal perforaties groter dan bij de techniek, waarbij de inbrenghuls wordt 
teruggetrokken, zoals bij de koperhoudende lUD's. Ook de lUD's, welke met enige 
kracht door het cervicaal kanaal gebracht worden zoals Dalkon schild en Bimberg 
boog gaven vaker aanleiding tot perforatie (Tatum, 1977). 
Dat deze regel niet altijd opgaat blijkt uit de publicatie van Snowden (1975). Deze 
vindt bij het Dalkon schild een perforatiefrequentie van 1 op 2339; bij het Cu-7 1 op 
850 en bij de Lippes lus 1 op 889. Insertie van het IUD post abortum en binnen één 
week post partum geeft geen verhoogde kans op uterusperforatie (Banhamsupawat 
en Rosenfleld, 1971, Hue e.a. 1974, Rosenfleld en Casta dot, 1974, Nygren en 
Johansson, 1975). Ook Insertie onmiddellijk na de geboorte van de placenta geeft 
geen verhoogde kans op uterusperforatie, mits een speciaal daartoe ontworpen 
Inserter wordt gebruikt (Newton e.a. 1977). Insertie tussen 4 en 8 weken post partum 
daarentegen geeft wel een verhoogde kans op perforatie (Rosenfleld en Castadot, 
1974, Hefnawl e.a. 1975 c). 
Blijft de perforatie onopgemerkt, dan kan dit lelden tot ernstige complicaties. BIJ een 
enquête, gehouden onder leden van The American College of Obstetricians and 
Gynecologists worden 192 complicaties t.g.v. perforatie vermeld. Bi] 15 perforaties 
was sprake van darmobstructie. BIJ 12 patiënten betrof het een Bimberg boog, bij 1 
patiënte een gesloten Inconring, terwijl de overige types niet bekend waren (Scott, 
1968). Ook Haspels (1969a, 1969b) beschrijft een patiente met hemorraglsche 
Infarcerlng van het Ileum t.g.v. Incarcerane van een deel van de radix mesenteril 
door een Antigon, hetgeen eveneens tot de gesloten ring types behoort. Geadviseerd 
werd de gesloten ring types van het IUD af te schaffen. Verwijdering van een 
gesloten ring na perforatie Is gezien de ernst van de mogelijke complicaties dringend 
gewenst. Of ook de open IUD's verwijderd moeten worden, wordt bediscussieerd 
door Roberts en Ledger (1972). ZIJ beschrijven een patiënte met een geperforeerde 
Lippes lus. De Lippes lus blijkt Ingebet en afgekapseld In het omentum te liggen. 
Postoperatief kreeg patiënte een obstructie Heus. Badawy en Iskander (1974) onder-
zochten het omentum, aanwezig rondom de Lippes lus bij 5 patiënten na perforatie. 
Er was in alle gevallen sprake van een ontstekingsreactie. 
De open IUD's kunnen na perforatie eveneens ernstige complicaties geven. 
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Kirkpalrlck e.a. (1975) beschrijven 2 patiënten met perforatie van het slgmofd. Het 
betrof eenmaal een Dalkon schild en eenmaal een Lippes lus. Perforatie van het 
Ileum door een Lippes lus met obstructie Heus werd door D'Amico en Israel (1977) 
beschreven. Sprague en Jenkins (1973) beschrijven uitgebreide Intraperitoneale ad-
haesies bij 3 patiënten na perforatie van een Dalkon schild. 
Een uitermate zeldzame complicatie Is perforatie naar de blaas met het ontstaan van 
een blaassteen. Deze complicatie wordt beschreven voor de Lippes lus (Saronwala 
e.a. 1974) en voor het Dalkon schild (Neutz e.a. 1978). Een subumblllcalebuikwand-
fistel ten gevolge van een gemigreerd Dalkon schild werd beschreven door Slaughter 
en Morris (1976). 
Rubinoff (1975) beschreef een patiente met een Cu-7, geperforeerd naar de ap-
pendix. 
Perforatie van de cervix kan vóórkomen door partiële expulsie van sommige typen 
lUD's. Tletze en Lewlt (1970) vermelden 0,1 perforatie van de cervix per 100 
gebruiksters van de dubbele spiraal (Saf-T-Coll) en 0,6 per 100 gebrulksters voor de 
Margulies spiraal. Van de koperhoudende lUD's is het Τ Cu-200 het meest frequent 
aanleiding tot cervicale perforaties (Rlenprayura e.a. 1973, Cederqvist en Fuchs, 
1974, Wei, 1975, Wagner e.a. 1976b). Teneinde deze complicatie te verminderen 
werd het Τ Cu-200 θ ontworpen, waarbij het smalle distale uiteinde van het verticale 
deel van het T-IUD werd vervangen door een bolvormig gedeelte (Tatum, 1977). Een 
rectovaglnale fistel werd beschreven na cervicale perforatie van een Cu-7. Na 
verwijderen van het IUD trad spontaan genezing op (Patchell, 1976). 
4.2. Bloeding. 
Bloeding Is de meest frequente oorzaak van verwijderen van het IUD om medische 
redenen. Fulton e.a. (1967) vonden een daling van het hemogloblnegehalte met 
meer dan 10% na één Jaar bl] 23% van vrouwen, die een dubbel spiraal (Saf-T-Coll) 
gebruikten. Portnuff e.a. (1972) vermelden bij 24,3% van de patiënten na IUD In-
sertie een toename van het menstrueel bloedverlies, terwijl bij 26,1% intermenstruele 
spotting of bloeding optreedt. Bij gezonde vrouwen zonder anticonceptie varieert de 
hoeveelheid bloedverlies per cyclus van 26,2 tot 32,4 ml. bij nulliparae (Liedholm 
e.a. 1975a) en van 28,5 tot 36,7 ml bij multtparae (Hefnawl e.a. 1975d, Lledholm 
e.a. 1975a, Israel e.a. 1974, Weström en Bengtsson, 1970). 
Insertie van een Lippes lus doet het maandelijkse bloedverlies met meer dan 100% 
toenemen (Morehead e.a. 1975, Israel e.a. 1974, Hefnawl e.a. 1975d, Guillebaud 
e.a. 1976). Het gemiddelde bloedverlies varieert dan van 66,6 tot 84 ml. per 
menstruatie. 
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Het Dalkon schild geeft ook een forse toename van het maandelijkse bloedverlies tot 
een totale gemiddelde hoeveelheid van 67,5 tot 68 ml. (Israel e.a. 1974, GuJllebaud 
e.a. 1976). 
Het gemiddelde maandelijkse bloedverlies Is bij de koperhoudende lUD's duidelijk 
lager dan bij de Inerte lUD's en loopt uiteen van 49 tot 53,1 ml. per cyclus (Israel 
e.a. 1974, Hefnawl e.a. 1975d, Gulllebaud e.a. 1976). Aangezien een maandelijks 
bloedverlies van meer dan 60 ml. een ferrlprleve anemie veroorzaakt (Jacobs en 
Butler, 1965, Rybo, 1966, Hallberg e.a. 1966a, 1966b) lijken de Inerte lUD's minder 
geschikt voor toepassing In de ontwikkelingslanden, waar anemie toch al zeer vaak 
voorkomt (Hefnawl e.a. 1975d). 
De toename van het bloedverlies blijkt gepaard te gaan met een verhoging van de 
fibrinolytische aktlvltelt van het endometrium (Liedholm e.a. 1975b, Bonnar e.a. 
1976). 
Deze verhoogde fibrinolytische aktlviteit Is een gevolg van een stijging in con-
centratie van plasmlnogeen aktlvators in het endometrium In aanwezigheid van een 
IUD (Kasonde en Bonnar, 1976). 
Ter behandeling van de menorragle bij 46% van zijn patiënten met een Lippes lus 
schreef Rlngrose (1969) vitamine С en staaltabletten voor. De klachten verminderden 
hierdoor met 70%. Meer rationeel Is de behandeling van de overmatige bloeding met 
remmers van de plasmlnogeen aktlvator. Epsilon amlnocapronzuur In een dosering 
van 4 dd 3 gram In poedervorm geeft een statistisch significante daling van het 
menstruele bloedverlies met een IUD In sltu (Kasonde en Bonnar, 1975a, 1975b). 
Ook tranexamlnezuur (Cyklokapron) in een dosering van 4 dd 3 tabletten à 500 mgr. 
gedurende 5 dagen, eventueel gevolgd door 3 dd 2 tabletten à 500 mgr. gedurende 
de daaropvolgende 5 dagen gaf een significante daling van het maandelijkse bloed-
verlies, vergeleken met een met placebo's behandelde controlegroep (Weström en 
Bengtsson, 1970). Dit laatste preparaat Is gecontrafhdiceerd bij patiënten met nler-
Insufflclëntle, stoornissen In het kleurenzlen en nelging tot trombose. 
4.3. Het verloop van de gravldltelt met het IUD in situ. 
4.3.1. De Intrautertene gravldltelt. 
Ondanks de aanwezigheid van een IUD treedt soms toch gravldltelt op (hoofdstuk 3). 
Tabel 4.3.1.1. geeft een overzicht van de afloop van de zwangerschappen bij een 
aantal groepen patiënten, die ondanks gebruik van het IUD zwanger werden. In een 
aantal gevallen werd het IUD niet meer tijdens of na de zwangerschappen terug-
gevonden, zodat dit mogelijk reeds tevoren was uitgedreven. 
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Auteur (s) 
Totaal aantal gravldltelten 
"abortion" 
abortus provocatus 
extrauterlene gravldltelt 
doodgeboren vanaf de 
20e week 
levendgeboren 
geen na-onderzoek 
nog zwanger 
Lewil* 
(1970) 
η % 
722 
f 211 29,3 
26 
391 54,2 
94 
Alvior 
(1973) 
η % 
120 
58 48,3 
0 
0 
2 
£0 50,0 
Shine en 
Thompson 
(1974) 
η % 
4£ 
21 49,0 
2 
0 
4 9,3 
18 
1 
Steven en 
Fraser 
(1974) 
η % 
82 
28 34,1 
24 
4 
4 
22 26,8 
Vessey 
e.a. 
(1974) 
η % 
83 
34 51,5 
17 20,5 
8 12,1 
1 1,5 
23 34,9 
Snowden 
(1975) 
η % 
368 
104 32,8 
109 34,4 
11 3,5 
0 
66 20,8 
25 7,0 
51 13,9 
Tatum e.a. 
(197Í) 
η % 
918 
113 14,2 
465 58,3 
27 3,4 
4 0,5 
164 20,5 
120 13,1 
25 3,1 
Extrauterlene gravldltelten zijn In dit overzicht van de Population Council niet opgenomen. 
Tabel 4.3.1.1. Afloop ongewenste gravldltelt met IUD In sltu. 
In dit overzicht zijn 2 onderzoeken van het Cooperative Statistical Program van de 
Population Council opgenomen. Het eerste onderzoek (Lewlt, 1970) heeft uitsluitend 
betrekking op de inerte lUD's, het tweede onderzoek(Tatum e.a. 1976) betreft uit­
sluitend de koperhoudende lUD's. In het overzicht van Lewlt (1970) zijn de 
extrauterlene graviditeiten buiten beschouwing gelaten. 
Uit deze cijfers blijkt de frequentie van "abortion" te variëren van 29,3% tot 51,5%. 
"Abortion" Is hier gedefinieerd overeenkomstig Angelsaksische gewoonte als 
beëindiging van de gravldltelt vóór de twintigste zwangerschapsweek. Deze 
"abortion" frequentie is aanmerkelijk groter dan verwacht zou worden In een normale 
populatie. Deze varieert volgens bovenvermelde definitie van 12,9% tot 21,8% 
(Lewlt, 1970). De frequentie van "abortion" In het onderzoek van Tatum e.a. (1976) 
wordt opgegeven als 14,2%. Dit geeft een vertekend beeld weer, aangezien de 
frequentie van abortus provocatus In deze groep zo hoog Is. Bovendien werd bij een 
aantal van deze patiënten het IUD aan het begin van de gravldltelt verwijderd. 
Worden de patiënten met abortus provocatus uit de totale groep weggelaten, dan 
blijkt het percentage "abortion" 20,3, indien het IUD was uitgedreven of was ver-
wijderd In de Jonge gravldltelt en 54,1 indien het IUD in sltu bleef. De gegevens 
stemmen dan overeen met die voor de Inerte lUD's. Uit de gegevens van Lewlt 
(1970) en Alvior (1973) enerzijds en die van Tatum e.a. (1976) anderzijds valt een 
sterk veranderde attitude t.o.v. het afbreken van de Jonge gravldltelt af te lezen. 
Eindigden In het onderzoek van Lewlt (1970) en Alvior (1973) resp. 54,2 en 50% van 
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de ongewenste graviditelten In de geboorte van een levend kind, In het onderzoek 
van Tatum e.a. (1976) was dit nog slechts het geval In 20,5% van de ontstane gravi-
ditelten. 
Wenst de patiënte de niet geplande gravldltelt te behouden, dan heeft verwijderen 
van het IUD In de Jonge gravldltelt een gunstig effekt op het verdere beloop. 
Tabel 4.3.1.2. geeft een vergelijking betreffende de afloop van de gravldltelt met UID 
In sltu en nadat het IUD Is verwijderd. 
Auteur(s) 
Totaal aantal graviditelten 
"abortion" 
doodgeboren vanaf de 20e week 
levendgeboren 
Alvlor(1973) 
1 II 
η % η % 
120 81 
58 48,3 24 29,6 
2 1,7 2 2,5 
60 50,0 55 67,9 
Tatum e.a. (1976) 
1 II 
η % η % 
157 118 
85 54,1 24 20,3 
3 1,9 1 0,9 
69 44,0 93 78,8 
Tabel 4.3.1.2. Afloop gravldltelt met IUD In sltu, vergeleken met afloop gravldltelt na 
expulsie of verwijderen van het IUD In de Jonge gravldltelt. 
Groep I = IUD In sltu 
Groep II s IUD verwijderd of uitgedreven. 
Behalve tot een verhoogde abortusfrequentie leidt de gravldltelt met een IUD In sltu 
tot een verhoogde frequentie van partus prematurus, doorgaans t.g.v. prematuur 
gebroken vliezen (Drelshpoon, 1975, Loendersloot en Treffers, 1976, Tatum e.a. 
1976) en tot een toename van Infecties tijdens de gravldltelt (4.3.2.). 
De kinderen, die na een gravldltelt met een IUD In sltu worden geboren, hebben niet 
vaker congenitale afwijkingen dan normaal (Snowden, 1976, Stewart e.a. 1975, 
Tatum e.a. 1976, Steven en Fraser, 1974, Vessey e.a. 1976), alhoewel dit een 
enkele keer In een casußtlsche mededeling wel wordt gesuggereerd (Alderman, 
1976, Barrle, 1976). 
Ook bij ratten, hamsters en konijnen kon geen teratogene werking van koperdraad 
worden aangetoond (Chang en Tatum, 1973). 
4.3.2. Ontstekingen tijdens de gravldltelt. 
De gravldltelt met een IUD In sltu leidt tot een verhoogde "abortion" frequentie 
(4.3.1.). Komt het tot een "abortion" met een IUD In sltu, dan komt een "abortion" 
met een geïnfecteerde uteruslnhoud aanmerkelijk vaker voor dan bij patiënten met 
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een "abortion" zonder lUD (Williams e.a. 1975, Cates e.a., 1976). De geschatte 
frequentie van septische "abortion" - gedetlnieerd als "abortion" met geïnfecteerde 
uteruslnhoud, al dan niet gecombineerd met septlcaemie - met een IUD In situ va-
rieert van 1 op 15 tot 1 op 30 (Jones, 197Ό tot 1 op 70 (Briggs, 1975). Septische 
"abortion" komt bij nagenoeg alle typen IUD voor. Reist (1925) beschrijft 62 
patiënten met een septische "abortion" bij gebruik van een stampessarlum. In 1937 
werden eveneens 62 patiënten met een septische "abortion" beschreven. Het betrof 
hier voornamelijk de Gräfenbergrlng (Committee on Contraceptive Practices, 1937). 
Na de herlntroduktle van de Intrauteriene anticonceptiva In het begin der zestiger 
Jaren verscheen in 1968 het eerste rapport betreffende dodelijke complicaties bij 
IUD-gebrulk. Scott (1968) beschreef 10 patiënten, die vermoedelijk t.g.v. gebruik 
van een IUD overleden. BIJ 2 patiënten hiervan was sprake van complicaties na 
septische "abortion" bij een Lippes lus. 
De daaropvolgende Jaren verschenen meerdere casußtlsche mededelingen over 
patiënten met septische "abortion" en septische shock, al dan niet met fatale afloop, 
bij gebruik van het Margulles spiraal (Kullander, 1970), de Lippes lus (Carey-Smith, 
1974, Wiles en Zelderman, 1974, Ledger, 1975, Thomas, 1975, Christian, 1974, 
Jones, 1974, Elslnger, 1976), de dubbel spiraal of Saf-T-Coll (Jones, 1974), het 
Dalkon schild (Wiles en Zelderman, 1974, Marshall e.a. 1973, Christian 1974, Vujclch 
en Korman, 1975, Matthews, 1974, Jones, 1974, Connolly e.a. 1975, Zuckerman en 
Stubblefleld, 1974, Elslnger, 1976, Mead e.a. 1976, Hurt, 1974, Boyd en Rawllnson, 
1975, Kahn en Tyler, 1975, Blggerstaff e.a. 1976), het Cu-7 of Gravlgard (Propper 
en Moore, 1976, Jones, 1974) en een mededeling met onbekend type (Jewett, 
1973). 
Een hersenabces, secundair aan een septische "abortion" werd beschreven bij 
gebruik van een dubbelspiraal of Saf-T-Coil (Kahn en Tyler, 1975) en bl] een Dalkon 
schild (Op de Coul, 1975). 
Een Intrauteriene schimmelinfectie met "abortion" of partus immaturus werd 
beschreven bl] een patiënte met een Lippes lus (Schweld en Hopkins, 1968), bij een 
patiënte met een Dalkon schild (Brandsma e.a. 1975) en bij drie patiënten, waarbij 
het IUD niet werd vermeld (Misenhlmer en Garcia - Bunnel, 1969, Chu-YIng Ho en 
Aterman, 1970). Rekening houdend met de geschatte verdeling van de diverse typen 
lUD's in de populatie, blijkt het Dalkon schild veel vaker aanleiding te geven tot 
complicaties tijdens een graviditeit met het IUD in situ dan de overige lUD's (Tyler en 
Kahn, 1975, Cates e.a. 1976, Kahn en Tyler, 1976, Mead e.a. 1976, Elslnger, 1976). 
De Amerikaanse Food and Drug Administration (FDA) verzamelde 209 patiënten met 
een septische "abortion" bij het Dalkon schild. Hiervan overleden 11 patiënten 
(Culllton en Knopman, 1974). Ultimo 1974 konden hieraan nog een aantal patiënten 
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worden toegevoegd. Er bleken toen bij de FDA totaal 242 patiënten bekend met een 
septische "abortion" bij een Dalkon schild, waarvan 13 patiënten aan de gevolgen 
hiervan overleden (Preston e.a. 1975). Na een analyse van alle patiënten, die In de 
Verenigde Staten gedurende de Jaren 1972 - 1974 overleden aan de complicaties 
van een spontane "abortion", bleek de kans hierop bij patiënten met een IUD onge-
veer 50 maal groter dan bl] patiënten zonder IUD. 
De overlljdenskans bedroeg 0,28 per 100.000 zwangeren zonder IUD per jaar en 
14,8 per 100.000 zwangeren met IUD per Jaar. Werd dit laatste cijfer nader uitge-
werkt naar type IUD, dan bleek de overlljdenskans 22,4 per 100.000 zwangeren per 
Jaar met een Dalkon schild (totaal 13 doden In 3 Jaar In de Verenigde Staten) en 7,4 
per 100.000 zwangeren per Jaar met een Lippes lus of spiraal (totaal 3 doden met 
een Lippes lus en één dode met een spiraal In 3 Jaar in de Verenigde Staten) (Cates 
e.a. 1976). De 13 patiënten, die overleden met een Dalkon schild, werden eerder In 
dit hoofdstuk vermeld (Preston e.a. 1975). 
Sommigen suggereerden, dat de hogere mate van complicaties bl] het Dalkon schild 
persoonsgebonden zouden zijn en dat deze patiënten vaker tot vroegtijdig afbreken 
van de zwangerschap over zouden gaan dan patiënten met andere lUD's. Echter In 
een prospectief onderzoek naar complicaties bij abortus provocatus bleek bij 
ongewenste zwangerschappen met IUD in situ de frequentie van diverse typen IUD 
bij deze groep patiënten overeen te komen met de verdeling van deze typen In de 
populatie (Hodgson en Portmann, 1974). Het vaker vóórkomen van complicaties bij 
het Dalkon schild moest dan wel IUD gebonden zijn. Deze complicaties leidden tot de 
aanbeveling een IUD in het begin van een zwangerschap zo spoedig mogelijk te ver-
wijderen (Templeton, 1974). 
BIJ de zwangerschappen met complicaties met het IUD in situ is vooral het begin van 
de symptomen verraderlijk. Het beeld begint met griepachtlge symptomen, zoals 
keelpljn, oorpijn en diarree, gevolgd door plotseling snel stijgende temperatuur. Pas 
secundair ontstaan tekenen van een abortus, zoals buikkrampen en verhoogde af-
scheiding. Deze volgorde van symptomen veroorzaakt een vrij laat inroepen van 
medische hulp, zodat de patiënten vaak pas met een gegeneraliseerde sepsis 
worden opgenomen. Bij de klassieke septische abortus raakt eerst de uterusinhoud 
ernstig geïnfecteerd en verschijnselen van een sepsis treden doorgaans veel later op. 
Bovendien treedt de septische abortus met het IUD in situ meestal op bij een verder 
gevorderde graviditeit dan bij een septische abortus zonder IUD (Christian, 1975, 
Cates e.a. 1976). 
Een mogelijke verklaring voor dit verschil In klinisch beloop wordt gegeven door de 
casufètlsche mededeling van Biggerstaff e.a. (1976). Een 24 Jarige primigrávida wordt 
bij een amenorree van 16 weken bij een graviditeit met een Dalkon schild in situ 
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opgenomen wegens koude rillingen en koorts sinds 12 uur. Na behandeling met anti-
biotica en pltoclne werden foetus, placenta en IUD uitgedreven. Uit bloed en 
placenta werd Escherichia Coli gekweekt. Bi] hlstopathologlsch onderzoek bleek uit-
gebreide bacteriële kolonisatie aanwezig aan de mátemele zijde van de vliezen 
zonder tekenen van amnlonltis of placentitis. Dit zou een verklaring kunnen zijn voor 
de uitzaaiing van bacteriën in de moederlijke circulatie, voorafgaande aan de 
klassieke tekenen en symptomen van septische abortus. Het extra-amnleel gelegen 
IUD fungeert dan waarschijnlijk als Infectiebron. 
4.3.3. Vruchtwaterembolle. 
In de literatuur worden 4 patiënten beschreven met een vruchtwaterembolle, ont-
staan aansluitend aan een zwangerschap met een IUD in sltu. 2 Patiënten hiervan 
werden beschreven in het overzicht van Scott (1968). De vermelde lUD's waren een 
Lippes lus en een dubbel spiraal (Saf-T-Coil). McLeod (1972) beschrijft één patiënte 
met vruchtwaterembolle bij een IUD. Het type IUD werd niet vermeld. Eén patiënte 
met een Lippes lus in sltu en vruchtwaterembolle werd beschreven door Thomsen 
(1975). Thomsen vraagt zich af of hier wellicht een verband bestaat tussen de 
vruchtwaterembolle en het IUD, mogelijk door het tot stand brengen van contact 
tussen amnionholte en moederlijke circulatie vla het ter plaatse gelegen IUD. Gezien 
de zeldzaamheid van de vruchtwaterembolle zal het uitermate moeilijk zijn een 
dergelijke relatie te bevestigen of te ontkennen. 
4.3.4. De extra-uterlene gravlditeit. 
De frequentie van extra-uterlene gravlditeit (EUG) zonder gebruik van anticonceptie 
wordt In de literatuur wisselend opgegeven. Breen (1970) meldt 654 EUGs op 56.730 
partussen ofwel 1 op 87. 
Lehfeldt e.a. (1970) vermelden In 1967 In de Verenigde Staten 4.154 EUGs op 
797.288 partussen ofwel 1 op 192. Verdeeld naar ras blijkt de frequentie 1 op 222 
voor blanken en 1 op 96 voor niet blanken. 
Vessey e.a. (1974) komen slechts tot 2 EUGs op 837 zwangerschappen ofwel 1 op 
418. Wei (1968) vindt In Taiwan 454 EUGs op 12.117 partussen, ofwel 1 op 27. In 
Nederland bedroeg het aantal EUGs gedurende de Jaren 1967-1971 gemiddeld 27,2 
per 10.000 levend geborenen ofwel 1 op 368 (Hoogendoom, 1976). 
De gegevens van Breen en Wei hebben betrekking op partussen en EUGs In de 
kliniek, waarin ze werkzaam zijn. Waarschijnlijk zijn deze cijfers daarom aan de hoge 
kant. Het aantal partussen thuis In de populatie van het verzorgingsgebied Is hierbij 
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niet vermeld. De gegevens van Lehfeldt e.a. (1970) worden In alle latere publicaties 
aangehouden als standaard. 
Gemakshalve rekent men dan met 1 EUG op 200 zwangerschappen. Op grond van 
gegevens uit de literatuur komen Lehfeldt e.a. (1970) bl| de ovarlële gravidltelt tot 
een frequentie van 1 ovarlële gravlditelt op 181 extra-uteriene gravldlteiten. 
Ongeveer 1 op 40.000 gravldlteiten eindigt dan In een ovarlële gravidltelt. Vanaf 
1971 wordt een toename waargenomen van het aantal extra-uteriene gravldlteiten 
t.o.v. het aantal levendgeborenen (Beral, 1975, Hallatt, 1976, Hoogendoom, 1976). 
Deze toename Is slechts relatief, aangezien het aantal levendgeborenen sterk 
dalende Is door toenemend gebruik van anticonceptie. Faalt de anticonceptie, dan Is 
het aantal extra-uteriene gravldlteiten In verhouding tot het aantal ¡ntra-uterlene 
gravldlteiten zeer sterk verhoogd. Dit geldt zowel voor de orale anticonceptiva, de 
Intra-uterlene anticonceptiva als de diverse sterlllsatlemethoden (Tatum en Schmidt, 
1977). BIJ het falen van een IUD varieert het aantal opgegeven patiënten met een 
extra-uteriene gravidltelt met een IUD In sltu van 0,0 tot 12,1 % t.o.v. het aantal 
Intra-uterlene gravldlteiten met een IUD In sltu (tabel 4.3.1.1.). 
Tatum en Schmidt (1977) verzamelden uit de literatuur 4.934 patiënten, die gravida 
werden met een IUD In sltu. Hiervan waren 216 extra-uteriene gravldlteiten ofwel 1 
op 23. Dezelfde frequentie werd ook door Tietze (1966) reeds gerapporteerd. Van de 
extra-uteriene gravldlteiten blijkt het aantal ovarlële gravldlteiten relatief hoog en 
wel 1 op 9 extra-uteriene gravldlteiten (Lehfeldt e.a. 1970). Op grond van een 
berekening van het te verwachten aantal bevruchte ova en het daarbij te ver-
wachten aantal Intrauteriene, tubalre en ovarlële gravldlteiten zonder IUD, lijkt het 
IUD Intrauteriene Implantatie van het bevruchte ovum te verminderen met ongeveer 
99,5%, tubaire gravldlteiten met ongeveer 95% en ovariële graviditeiten In het geheel 
niet (Lehfeldt e.a. 1970). De extrauteriene graviditeit komt bij alle types IUD voor. De 
frequentie lijkt bij de koperhoudende lUD's wat lager en bij het Progestasert hoger 
dan bij de Inerte lUD's (Tatum en Schmidt, 1977). 
De casußtlsche mededelingen betreffende ovariële gravldlteiten met het IUD In situ 
hebben betrekking op de Lippes lus (Plver e.a. 1967, Stahmann, 1969, Lehfeldt e.a. 
1970, Graff e.a. 1972, Levln e.a. 1972, Pugh e.a. 1973, Darwlsh en Saafan, 1975, 
Fernandez en Barbosa, 1976), het Beosplr - een modificatie van het Margulles 
spiraal -(Graff e.a. 1972), de Blrnberg boog (Lehfeldt e.a. 1970), het Dalkon schild 
(Bozza en Horwltz, 1973, Duckman e.a. 1974), het Cu-7 (Gray en Ruffolo, 1978) en 
een onbekend IUD (Harris, 1971). 
Axelsson en Wlnblad (1976) beschreven een patiënte met een Intrauterien in fundo 
gelokaliseerde ectopische graviditeit met uterusruptuur bij een amenorroe van ruim 6 
weken. Een Lippes lus С was bijna 4 Jaar In sltu. 
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4.4. Befhvloedlng van de lertllltelt door gebruik van het lUD. 
De verhoogde kans op ontstekingen bl| IUD-gebrulk (4.5) leidde tot de veronder-
stelling, dat na IUD-gebruik de fertlliteitskansen zouden verminderen. Tletze en 
Lewlt (1970) vervolgden 378 patiënten, bij wie het IUD werd verwijderd wegens 
kinderwens. Na 3 maanden was 59,4% zwanger, na 12 maanden 88,2% en aan het 
einde van de studie bleek 90% zwanger (fig.4.4.1.). 
In deze studie waren uitsluitend inerte lUDs betrokken. 
Aantal maanden na verwijderen van het IUD 
Figuur 4.4.1. Cumulatief aantal zwangerschappen per 100 verwijderingen wegens 
kinderwens (naar Tletze en Lewlt, 1970). 
Tatum (1975) vervolgde 553 patiënten, nadat een Τ Cu-200 was verwijderd wegens 
kinderwens. 50,6% was zwanger na 3 maanden, 84,6% na 12 maanden en 91,7 % 
aan het einde van het onderzoek. 
Wajntraub (1970) vond bij 305 patiënten na verwijderen van een Intrauteriene ring 
zwangerschap bij 59,3% na 3 maanden, bl] 86,8% na 12 maanden en bij 93,1 % na 
18 maanden. 
Op grond van het gegeven, dat bij onbeschermde coitus de conceptiekans na 3 
maanden 60%, na 1 Jaar 90% en na 2 Jaar 91% bedraagt (van Hall en Wildschut, 
1977), lijken na het gebruik van een IUD de fertlliteitskansen niet te verminderen. Dit 
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betekent overigens niet, dat de fertllltelt In het geheel niet belhvloed zou worden 
door het gebruik van een IUD. De hierboven vermelde gegevens hebben namelijk alle 
betrekking op de fertllltelt na het op vrijwillige basis verwijderen van het IUD. De 
patiënten, die tijdens gebruik van een IUD een ernstige ontsteking krijgen, kunnen 
wel secundair Infertlel worden. Scott (1978) vermeldt een secundaire Infertilltelt na 
ontsteking in het kleine bekken van 24%. 
Elstein (1969) vond bij hysterosalplngograflsch onderzoek significant vaker tubalre 
pathologie bij patiënten met een IUD en doorgemaakte ontsteking, dan bij patiënten 
met IUD zonder doorgemaakte ontsteking. De relatie tussen het gebruik van het IUD 
en ontstekingen wordt in hoofdstuk 4.5 verder besproken. 
4.5. Ontstekingen bij lUD-gebrulk zonder relatie met gravidltelt. 
4.5.1. "Pelvic Inflammatory disease". 
In de Angelsaksische literatuur spreekt men bij ontstekingen In het kleine bekken 
over pelvic Inflammatory disease of PID. Deze afkorting zal In dit hoofdstuk gebruikt 
worden vanwege het ontbreken van een goed hanteerbare Nederlandse afkorting 
voor dit begrip. De frequentie van PID In de populatie Is onduidelijk. De grote moei-
lijkheid hierbij Is het stellen van criteria om tot de diagnose PID te komen (Wright en 
Laemmle, 1968, Mishell en Moyer, 1969). 
Jacobson en Weström (1969) konden bl] laparoscoplsch onderzoek van 814 
patiënten bij klinische verdenking op salpingitis acuta de diagnose slechts bij 532 
patiënten (65%) bevestigen. Omgekeerd werden bij onbegrepen buikklachten relatief 
vaak (16%) verschijnselen van PID gevonden bij laparoscoplsch onderzoek 
(Beerthulzen, 1976). 
De frequentie van vóórkomen van PID Is afhankelijk van leeftijd, sexuele aktlvlteit en 
milieu (Wright en Laemmle, 1968, Eschenbach en Holmes, 1975). De frequentie van 
PID bij IUD gebruik wordt wisselend opgegeven. 
Tletze en Lewlt (1970) vernielden 766 patiënten met PID bij 23.917 Inserties (3,2%). 
Het merendeel trad op binnen één maand na insertie. Wlllson en Ledger (1968) 
vinden bij 1,3% van 710 vrouwen Infectie in het kleine bekken. Snowden (1975) 
vond slechts 99 patiënten met PID bij 22.225 inserties (0,45%). Een beter inzicht in 
de kans tot het krijgen van PID bij lUD-gebrulk geven wellicht de klinische studies, 
waarbij een vergelijking wordt gemaakt tussen patiënten met en zonder IUD, die 
opgenomen werden wegens PID. 
Targum en Wright (1974) vonden het risico tot verkrijgen van PID negenmaal ver-
hoogd, Indien patiënte een IUD gebruikte t.o.v. een controlegroep. Weström e.a. 
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(1976) vonden bij patiënten met laparoscoplsch geverifieerde salpingitis een drie-
voudig verhoogde kans bij lUD-gebruiksters. Splitste men de groep In nulllgravldae 
en multlgravldae, dan bleek de eerste groep een zevenvoudig verhoogde kans op 
PID te hebben t.o.v. een tweevoudig verhoogd risico voor de tweede groep. Ook 
Scott (1978) vermeldt een hoger risico voor nulliparae. Volgens Eschenbach e.a. 
(1977) Is het risico van acute PID bij lUD-gebruiksters Ц,Ь maal hoger dan bij niet 
IUD-gebrulksters. De mate van PID blijkt doorgaans ernstiger bij lUD-gebruiksters 
dan bij niet lUD-gebruiksters. Bij patiënten met IUD en PID werd vijfmaal vaker een 
febriel verloop gezien dan bij patiënten zonder IUD (Faulkner en Ory, 1976). 
Letale complicaties bulten de graviditeit kwamen minder vaak voor dan tijdens 
gravldlteit met IUD In sltu (<f.3.2.). Door Scott (196Θ) werden 4 patiënten beschreven, 
die overleden na complicaties t.g.v. PID bij IUD-gebrulk. BIJ 3 andere patiënten was 
de relatie tussen IUD en overlijden niet zeker. Kahn en Tyler (1975) vermeldden 2 
patiënten, die overleden na infectieuze complicaties door IUD-gebrulk. Bij de 
ontstekingen tijdens de graviditeit bleek het Dalkon schild vaker een rol te spelen 
dan de overige lUD's (4.3.2.). De frequentie van ontstekingen bulten de graviditeit 
blijkt evenwel niet afhankelijk van het type IUD (Tletze en Lewit, 1970, Snowden, 
1975, Kahn en Tyler, 1976, Mead e.a. 1976, Eschenbach e.a. 1977). Mogelijk Is het 
IUD met transcervicale draad vaker aanleiding tot PID dan het geheel intrauterlen 
gelegen IUD. Morris en Elsteln (196Θ) vonden bij 11-21% van patiënten met IUD met 
transcervicale draad t.o.v. slechts 2% van patiënten met Intrauterlen gelegen IUD 
tekenen, die zouden kunnen passen bij PID. Daarentegen vond Buchman (1970) 
geen verschil In frequentie van PID bij patiënten met lUD's met en zonder trans-
cervicale draad. 
4.5.2. Het tubo-ovariële abces. 
Het tubo-ovarlële abces als vorm van "pelvic inflammatory disease" wordt hier 
afzonderlijk besproken, gezien de ernst van de complicatie en de aandacht, welke 
hieraan wordt besteed In de literatuur. Patiënten, die worden opgenomen met een 
tubo-ovarlëel abces blijken relatief vaak een IUD te gebruiken als antlconceptlvum. 
Golditch en Huston (1973) vonden onder 31 patiënten met een tubo-ovarlëel abces 
17 patiënten met en 14 patiënten zonder IUD. Mead e.a. (1976) vonden bij 5 
patiënten met tubo-ovariëel abces 3 patiënten met en 2 patiënten zonder IUD. Lo 
Sin Sjoe e.a. (1978) vermeldden bij 10 patiënten met een tubo-ovariëel abces 7 maal 
een relatie met IUD gebruik. Golde e.a. (1977) beschreven 85 patiënten met een 
tubo-ovarlëel abces. Hiervan bestond 32 maal verband met IUD-gebrulk. Scott 
(1978) vond een IUD bl] 13 van 46 patiënten met een tubo-ovarlëel abces. 
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Het tubo-ovariële abces bij aanwezigheid van een lUD komt zowel unilateraal, 
(Wilson en Dilts, 1972, Henderson, 1973, Schiffer e.a. 1975, Dawood en Bimbaum, 
1975, Taylor e.a. 1975, Kostelnlk en Fremount, 1976, Lo Sin S|oe e.a. 1978, van 
WIJck, 1978) als bilateraal (Duckman e.a. 1973, Dlsche e.a. 1974, Wtwer e.a. 1977) 
voor. Alhoewel de kwantiteit van de casuf&tische mededelingen over patiënten met 
een unilateraal tubo-ovarlëel abces bij IUD-gebruik, alsmede het onderzoek van 
Golde e.a. (1977) een definitieve samenhang tussen belde suggereren, kon dit door 
het onderzoek van Scott (1978) niet worden bevestigd (tabel 4.5.2.1.). 
Auteur(s) 
Golde e.a. (1977) 
Scott (1978) 
Localisatie van het tubo-ovariële abces 
Unilateraal 
met lUD zonder lUD 
η % η % 
20 54 17 46 
8 29 20 71 
Bilateraal 
met lUD zonder lUD 
η % η % 
12 25 36 75 
5 28 13 72 
Tabel 4.5.2.1. Localisatie van het tubo-ovariële abces bij patiënten met en zonder 
lUD. 
Het tubo-ovariële abces wordt zowel bij de Inerte als bij de koperhoudende lUD's 
beschreven. In de Pathogenese van het tubo-ovariële abces kunnen alle bacteriën, 
welke men normaal aantreft In de cervicale flora, een rol spelen (Taylor e.a. 1975). 
Daarnaast wordt de actinomycose vaak genoemd als etiologische faktor (Draper en 
Studdlford, 1926, Tletze, 1930, Henderson, 1973, Dlsche e.a. 1974, Schiffer e.a. 
1975, Kostelnlk en Fremount, 1976, WItwer e.a. 1977). 
Spence e.a. (1978) deden een retrospectief onderzoek naar de klinische gegevens 
bij 35 patiënten met een lUD, bij wie met een gecombineerde cytologlsche uitstrijk 
van cervix en vaglnawand Actinomyces Israelii was aangetoond. Slechts 7 patiënten 
bleken asymptomatlsch. De overige patiënten hadden ernstige fluorklachten of 
tekenen van PID. BIJ 2 patiënten bleken bilaterale tubo-ovariële abcessen te be-
staan. 
4.5.3. Peritonitis. 
In de literatuur verschenen de laatste Jaren enige casufetlsche mededelingen, waarbij 
een relatie tussen het lUD en een optredende peritonitis waarschijnlijk werd geacht. 
Rowland (1971) beschrijft een patiënte met een ernstige peritonitis 5 weken na 
insertie van een dubbelspiraal (Saf-T-Coll). De afgenomen kweken vertoonden geen 
bacterlële groei. Marshall e.a. (1973) beschrijven een patiënte met peritonitis 4 
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maanden na Insertie van een Dalkon schild. Ondanks Intensieve behandeling 
overleed patiënte 63 uur na het begin van de ziekteverschijnselen. Er werd 
streptococcus pyogenes gekweekt uit cervix, bloed en peritoneum. 
Een patiënte met recidiverende peritonitis 2 Jaar na Insertie van een Lippes lus werd 
beschreven door Herbert en Mortimer (197Ό. Pas na verwijderen van het Intrauterlen 
gelegen IUD trad geen recldief op. BI] herhaling werd een streptococcus pneumoniae 
gekweekt. 
Gallant e.a. (1977) beschrijven een patiënte, die ongeveer een jaar na insertie van 
een Dalkon schild een peritonitis ontwikkelde. Uit endometrium en peritoneum werd 
Haemophilus paralnfluenzae gekweekt. 
Uit bloed, buikholte, tubae en cervix werd bij een patiënte 2 maanden na Insertie 
van een Lippes lus een hemolytlsche streptococ groep A (type 43) gekweekt 
(Culliford e.a. 1973). Lang e.a. (1976) beschreven een patiënte met ernstige 
peritonitis veroorzaakt door bacteroides fragilis 2 Jaar na Insertie van een Dalkon 
schild. 
Uit deze casußtlsche mededelingen blijken zowel aeroben als anaeroben een rol te 
spelen. Een relatie met een bepaald type IUD of met het tijdsverloop na insertie kan 
hier niet worden gevonden. Aangezien er in de diverse mededelingen geen melding 
werd gemaakt van kweken van het IUD zelf, kan een verband tussen het IUD en de 
beschreven perltonitiden niet zonder meer worden aangenomen. 
4.5.4. Het IUD en gonorroe. 
De gonokok speelt een belangrijke rol In de Pathogenese van PID. In 33-45% van 
cervlxkweken bij patiënten, die wegens een PID worden gezien, wordt een Neisseria 
gonorrhoeae gekweekt (Eschenbach en Holmes, 1975, Eschenbach e.a. 1975). 
Eschenbach e.a. (1975) kweekten bij een aantal patiënten met acuut PID exsudaat 
uit het cavum Douglasi, verkregen via culdocentesis. Bij 21 patiënten met een 
positieve cervixkweek kon in het exsudaat 7 maal N.gonorrhoeae worden aange-
toond, terwijl bij 33 patiënten zonder N.gonorrhoeae In de cervixkweek dit organisme 
ook niet in het exsudaat werd gevonden. 
Chow e.a. (1975) isoleerden N.gonorrhoeae uit de cervix bij 13 patiënten en slechts 
bij één hiervan uit het cavum Douglas!. BIJ 20 patiënten werden in totaal 57 aerobe 
en 20 anaerobe bacteriën gekweekt in de cervix. Bij 18 van deze patiënten werden 
in totaal 32 aerobe en 16 anaerobe bacteriën gekweekt in het cavum Douglas!. 
Zij concluderen hieruit dat de gonokok de weg vrijmaakt voor de potentieel 
pathogenen in de normale vaginale flora en dat de gonokok zelf relatief weinig het 
oorzakelijk agens is bij acute PID. In aanwezigheid van een IUD is de gonokok 
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agressiever dan wanneer geen IUD aanwezig is (Statham en Morton, 1968, Noonan 
en Adams, 1974). In 2 casuf&tlsche mededelingen bleek het Dalkon schild als 
reservoir voor de gonokok te fungeren en de Infectie te onderhouden. De patiënten, 
aanvankelijk behandeld met het IUD In sltu, genazen pas nadat dit was verwijderd. 
Op het Dalkon schild werd de Neisseria gonorrhoeae aangetoond (Colin en 
Welssmann, 1976, Dashow en Dorens, 1977). 
In vitro studies toonden een remmende werking aan van koper op de groei van de 
gonokok (Piscina e.a. 1973, Spence e.a. 1975). 
Aangezien de koperconcentratie in het cervbcslljm In aanwezigheid van een koper-
houdend IUD sterk verhoogd Is (Hagenfeldt, 1972a), zouden de koperhoudende lUD's 
op theoretische gronden een bescherming kunnen bieden tegen een gonokokken-
infektle. 
BIJ klinisch onderzoek werd echter geen verschil In vóórkomen van Neisseria 
gonorrhoeae In cervlxkweken gevonden tussen patiënten met inerte en met koper-
houdende lUD's (Spellacy e.a. 1974). 
4.6. Tumoren. 
4.6.1. Het cervixcarcinoom. 
In het rapport van de Population Council werden op 23.917 Inserties van een IUD 70 
patiënten vermeld met een cervixcarcinoom. Hiervan betrof het 46 maal een car-
cinoma In situ, 5 maal een Invasief carcinoom, terwijl bij de overige 19 het type 
carclnoom niet werd vermeld. Bi] 38 van deze 70 patiënten werd de diagnose ge-
steld binnen één maand na Insertie, hetgeen aannemelijk maakt, dat de afwijking 
reeds aanwezig was op het moment van Insertie van het IUD. Na de eerste maand 
blijft het aantal nieuwe meldingen constant en bedraagt 0,07 tot 0,11 gevallen per 
100 vrouwjaren (Tletze en Lewlt, 1970). 
Er blijkt geen verschil te bestaan In afwijkende cervixcytologie tussen patiënten met 
en zonder IUD (Hata e.a. 1969, Sandmlre e.a. 1976). Ook de progressie van 
dysplasie van de cervix naar carcinoma in situ wordt door de aanwezigheid van een 
IUD niet belhvloed (Rlchart en Barron, 1967). Bij een prospectief onderzoek naar 
afwijkende cervixcytologie bij 2409 vrouwen met IUD en 2684 vrouwen met lang-
werkende progestatlva, bleek In de tweede groep bij het begin van het onderzoek 
het aantal histologisch bevestigde cervlxlaesles groter te zijn dan In de eerste groep. 
Tijdens het verloop van het onderzoek, dat Jaarlijks werd herhaald, werd geen 
verschil gevonden In nieuwe laesies tussen belde groepen (Dabancens e.a. 1974). 
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4.6.2. Het corpuscarcinoom. 
Ober e.a. (196Θ) beschrijven een patiënte van f2 Jaar met een adenocarclnoom van 
het endometrium na 57 maanden gebruik van een Margulles spiraal. BIJ een patiënte 
van 51 Jaar werd een atypische glandulaire Hyperplasie gediagnostiseerd na 17 
maanden met een Lippes lus In sltu. Behoudens de eerstgenoemde patiënte van 
Ober e.a. (1968) werden In de literatuur geen mededelingen gevonden over de 
coïncidentie van corpuscarcinoom en IUD. 
Hata e.a. (1969) en Tietze en Lewit (1970) vermelden ook bij langdurig gebruik van 
Intrauterlene anticonceptiva geen patiënten met een endometrlumcarclnoom. 
Lane e.a. (1974) volgden 18 patiënten met een IUD bij wie squameuze metaplasle 
van het endometrium was vastgesteld. Bi] 15 patiënten kon bij follow-up studie, 2 
maanden tot 5 jaar na de eerste diagnose geen squameuze metaplasle meer worden 
aangetoond. Bij 11 van deze patiënten was het IUD bij de follow-up nog In sltu. 
Men kan hieruit afleiden, dat het IUD kennelijk geen Invloed heeft op uitbreiding of 
handhaving van het metaplastische proces. 
4.7. Het zoekgeraakte IUD. 
Indien bij controle van een patiënte met een IUD het transcervicale draadje niet 
wordt gezien, mag niet zonder meer worden aangenomen, dat expulsie van het IUD 
heeft plaatsgevonden, ook al vermeldt patiënte een voorafgaande langer durende 
menstruatie dan normaal. Alleen Indien patiënte het IUD duidelijk heeft gezien, dan 
kan expulsie bewezen worden geacht. Levine en Neuwirth (1972) beschreven een 
patiënte met menometrorragle, waarvan met zekerheid werd gesteld, dat expulsie 
van een Lippes lus had plaatsgevonden. De verbazing was groot, toen bij hystero-
scopisch onderzoek toch een Lippes lus In het cavum uteri werd aangetroffen. Milien 
en Bernstein (1976) beschreven 7 patiënten met 2 lUD's In utero. Bij 3 patiënten 
werd verondersteld dat expulsie had plaatsgevonden. Ook Insertie onmiddellijk post 
abortum kan weleens aanleiding geven tot een misverstand doordat patiënte niet 
altijd op de hoogte blijkt te zijn van het geplaatste IUD (Milien en Bernstein, 1976). 
Porges (1973) beschrijft een patiënte, bij wie 2 lUD's werden verwijderd wegens 
menorragle en pijn. Omdat de klachten bleven bestaan, werd nog eens röntgenfoto 
van het bekken vervaardigd. Er bleek een derde IUD In utero. Na verwijderen 
hiervan was patiënte klachtenvrlj. 
Porges beschrijft bovendien 2 patiënten, die onder behandeling waren wegens ln-
fertiliteit. Bij hysterosalpingografle bleek bij belde patiënten een IUD (gesloten type) 
In utero. Belde patiënten waren zich hiervan niet bewust. Zelf zag Ik een patiënte, 
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die gedurende 2 Jaar na Sectio Caesarea bleef klagen over Intermitterende buikpijn. 
De zwangerschap was ontstaan ondanks IUD. Verondersteld werd, dat expulsie van 
het IUD had plaats gevonden. 
Twee jaar na de Sectio Caesarea kwam patiënte met de mededeling, dat ze het 
draadje van het IUD weer voelde. Bij speculumonderzoek bleek het IUD In situ en 
kon op de gebruikelijke wijze worden verwijderd. Bij de tussentijdse controles waren 
nooit draadjes te zien geweest. 
Ter opsporing van een zoekgeraakt IUD staan een aantal diagnostische mogelijk-
heden ter beschikking. Allereerst dient te worden nagegaan, of het IUD zich In utero 
bevindt. Soms is het roteren van een wattestokje In het cervlcaal kanaal al 
voldoende om te kort afgeknipte draadjes weer à vue te brengen. 
Ook een korentang kan hiervoor worden gebruikt. Komen de draadjes niet te voor-
schijn, dan kan met een uterussonde het cavum uteri worden afgetast. Verwijdering 
kan dan geschieden met een speciaal daartoe ontworpen haakje (Shapiro, 1977, 
Wibaut, 1978). Ook met een microcurette lukt het vaak de opgeslagen draadjes weer 
in het cervlcaalkanaal te brengen. 
Sommigen geven de voorkeur aan hysteroscople om het vermiste IUD op de sporen 
(Slegler en Kemmann, 1976, Hepp, 1977, Wamsteker, 1977). Om de hysteroscopie 
voor het lokaliseren en verwijderen van een vermist IUD te prefereren boven alle 
andere methoden (Wamsteker, 1977) lijkt wat te ver te gaan, zeker als er verdenking 
bestaat op een colhcldentele gravlditeit. In dat geval Is echoscoplsch onderzoek de 
methode van voorkeur (Wittmann en Chow, 1976, McArdle, 1978, Evers e.a. 1978). 
Sommige auteurs adviseren hysterographlsch onderzoek (Kamal e.a. 1975). Men ver-
krijgt dan tevens Informatie over een eventueel ectoplsch gelegen IUD. Is intra-
uteriene lokalisatie uitgesloten, dan dient de diagnostiek te worden uitgebreid met 
een bekkenoverzichtsfoto, bij voorkeur In meerdere richtingen, gezien de mogelijk-
heid van overprojectie. Zelfs dan kan het IUD nog gemist worden. Esposito e.a. 
(1973) beschrijven een patiente met gravlditeit ondanks Dalkon schild. Na spontane 
abortus, gevolgd door curettage werd op een röntgenopname geen IUD meer gezien. 
6 Maanden later was echter het draadje weer à vue. 
BIJ een poging het Dalkon schild te verwijderen brak het draadje af. Ook bij 
curettage gelukte het niet het IUD te verwijderen. Bij aansluitende laparotomie bleek 
het Dalkon schild gelegen in een lelomyoom aan de achterzijde van de uterus. Dit 
werd met het IUD geêxcldeerd. Wordt op de röntgenfoto een ectoplsch gelegen IUD 
zichtbaar, dan dient dit volgens de huidige opvattingen, ongeacht het type, ver-
wijderd te worden (4.1.4.). 
Dit kan geschieden via laparoscopie (Cremers e.a. 1976), vla laparotomie of bij 
lokalisatie In het cavum Douglas! via kolpotomle. 
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4.8. Discussie: orale of intrauteriene anticonceptie? 
Ondanks de beschreven bijwerkingen en complicaties bij gebruik van het IUD, blijkt 
het een relatief veilige en acceptabele methode van geboortenregellng te zijn. Het 
zwangerschapscijfer is vergelijkbaar met het ongezuiverde zwangerschapscljfer bij 
pilgebruik (Tletze en Le wit, 1971, Hall, 1973, Jaln, 1975a). Vessey e.a. (1976) 
vinden alleen bij de combinatiemethode lagere zwangerschapscljfers. Interessant Is 
dat het zwangerschapscijfer met lUD-gebruik daalt met toenemende leeftijd, terwijl 
het zwangerschapscijfer bij pilgebruik Juist stijgt met het klimmen der Jaren (Tietze en 
Lewlt, 1971). Waarschijnlijk Is toenemende slordigheid bij het dagelijks innemen van 
de pil hier een belangrijke faktor. 
Bij de oudere patiënte, die geen definitieve anticonceptie wenst, verdient het IUD 
dan ook de voorkeur boven het gebruik van orale anticonceptiva. 
Bij gebruik van orale anticonceptiva komen circulatoire afwijkingen vaker voor, 
terwijl bij intrauteriene anticonceptie de frequentie van anemie en salpingitis toe-
neemt (Vessey e.a. 1976, Rosenfleld, 197B). De mortaliteit onder pllgebrulksters 
neemt bij toenemende leeftijd toe, waarbij de combinatie met het roken van 
sigaretten een extra ongunstige faktor blijkt te zijn (Beral, 1977, Tletze, 1977, 
Vessey e.a. 1977). De mortaliteit bij lUD-gebruik blijft constant, onafhankelijk van de 
leeftijd (Tietze, 1977). Nadat het Dalkon schild uit de handel werd genomen, zijn 
geen nieuwe patiënten gemeld, die tijdens zwangerschap met IUD overleden (Cates 
e.a. 1977). 
Tabel 4.8.1. geeft een overzicht van de mortaliteit bij gebruik van diverse vormen 
van anticonceptie, zoals gepubliceerd door Tletze (1977). 
In dit overzicht Is het falen van de diverse vormen van fertlllteltsregellng mede be-
rekend bij de mortallteitsratio. Het blijkt nu dat elke methode van anticonceptie 
veiliger is dan conceptie. Vessey en Doll (1976) geven een mortallteltscljfer ten 
gevolge van zwangerschap op van 44,0 per 100.000 ζ wangeren In de leeftijd van 35 
tot 39 Jaar en van 71,4 per 100.000 In de leeftijd van 40 tot 44 Jaar. 
Uit het overzicht van Tletze (tabel 4.8.1.) blijkt de combinatie van traditionele 
methoden en gelegaliseerde abortus het meest veilig te zijn. Hierbij dient te worden 
aangetekend, dat Tietze er bij zijn berekening van uitgaat, dat alle patiënten met 
een ongewenste zwangerschap een afbreken hiervan wensen. 
Worden alle voor- en nadelen van orale en intrauteriene anticonceptie tegen elkaar 
afgewogen, dan blijken de voordelen van belde methoden groter dan de nadelen, 
met uitzondering van de vrouwen boven de 40 Jaar, die orale anticonceptiva 
gebruiken en bovendien sigaretten roken (Rosenfleld, 1978). 
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Methode 
Geen anticonceptie 
Alleen abortus provocatus 
Pil 
niet rooksters* 
rooksters* 
IUD* 
Traditionele methoden 
Traditionele methoden In 
combinatie met abortus provocatus 
Leettl|dsgroep 
15-29 30-34 35-39 40-44 
Jaar Jaar Jaar jaar 
6.4 13,9 20,8 22,6 
1.5 1,7 1,9 1,2 
1.4 2,2 4,5 7,1 
1.6 10,8 13,4 58,9 
1,0 1,4 2,0 1,9 
1.5 3,6 5,0 4,2 
0,2 0,3 0,3 0,2 
Tabel 4.8.1. Jaarlijks aantal doden per 100.000 vrouwen, verdeeld naar methode 
van anticonceptie en naar leeftijd (naar Tletze, 1977). * Inclusief 0,2 tot 0,6 doden 
per 100.000 vrouwen t.g.v. ongeplande zwangerschap door falen van anticonceptie. 
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Deel II. 
Eigen onderzoek 

Hoofdstuk 5. Doel en wijze van onderzoek 
5.1. Inleiding 
Gedurende het laatste decennium Is de geboortenregellng ook In Nederland een 
steeds belangrijkere plaats gaan Innemen In het medisch handelen. Ter definitieve 
regeling van de anticonceptie Is de sterilisatie een betrouwbare en acceptabele 
methode gebleken. Het aantal sterilisaties, zowel bij man als vrouw, neemt nog 
Jaarlijks toe (de Graaf e.a. 1974, van Hall, 197Θ). Als stertlisatlemethode bij de vrouw 
worden zowel de abdominale als de vaginale benaderingsweg van de genitalia 
Interna gebezigd. 
Momenteel zijn de laparoscoplsche tubacoagulatle of applicatie van de Falope-ring 
de meest gangbare methodes. Daarnaast worden ook laparotomie, culdoscopie en 
kolpotomle toegepast. Gedurende de beginjaren van de opkomst van de sterilisatie 
ais methode van geboortenregellng werd de kolpotomle als methode van voorkeur 
toegepast In het Catharlna Ziekenhuis te Eindhoven. 
Tijdens deze Ingreep viel op, dat bl] gebruik van een IUD tot aan het moment van 
sterilisatie, vaker macroscopische tubaveranderingen werden gezien, zoals zwelling, 
roodheid en soms zelfs pyosalplnx, dan bl] patiënten die een andere vorm van anti-
conceptie toepasten (van WIJck, 1976). Aangezien bij de gebruikte sterilisatie-
methode (5.7.3.) belde tubae beschikbaar kwamen voor pathologisch anatomisch 
onderzoek, werd een prospectief onderzoek gestart naar tubaveranderingen bij 
lUD-gebruik. In een later stadium werd ook microbiologisch onderzoek verricht. 
Het onderzoek werd uitgevoerd gedurende de periode van 1 oktober 1974 tot 31 
Januari 1977. Nadien werden nog uitsluitend sterilisaties verricht vla laparoscopie, 
gezien de kortere opnameduur, de grotere betrouwbaarheid en de geringere morbldl-
telt (Koerselman, 1976). 
5.2. Samenstelling van de onderzoekgroepen. 
In dit hoofdstuk wordt allereerst de samenstelling van de onderzoekgroepen be-
sproken. De patiënten werden in drie groepen verdeeld op grond van de toegepaste 
anticonceptie op het moment van sterilisatie. Deze groepen: de IUD-groep, de 
controlegroep en de "tevoren IUD-groep" worden In de paragrafen 5.2.1. en 5.2.2. 
nader beschreven. In de daarop volgende paragrafen worden zoveel mogelijk anam-
nestische gegevens van onderzoekgroep en controlegroep onderling met elkaar ver-
geleken en statistisch getoetst. 
De "tevoren IUD-groep" werd In het algemeen te klein geacht om In de statistische 
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vergelijking met de beide andere groepen te worden betrokken, temeer daar er een 
grote spreiding bestond in de tijdsduur, verstreken sedert de verwijdering van het 
IUD. 
5.2.1. Patiënten, waarbij pathologisch anatomisch onderzoek werd verricht. 
Het pathologisch anatomisch onderzoek naar tubaveranderingen werd uitgevoerd bij 
253 patiënten. 8«t Patiënten gebruikten tot aan het moment van sterilisatie een IUD 
als antlconceptlvum. Deze groep wordt de lUD-groep genoemd. Het betrof 49 maal 
een Dalkon schild, 26 maal een Lippes lus, 6 maal een Τ Cu-200, éénmaal een ML 
Cu-250, terwijl bij 2 patiënten het type IUD niet meer kon worden achterhaald. De 
controlegroep bestond uit 157 patiënten. Hiervan gebruikten 105 patiënten orale 
anticonceptiva, 16 patiënten condooms, 12 patiënten pasten coïtus Interruptus ot 
periodieke onthouding toe, terwijl 24 patiënten geen van deze anticonceptleve 
maatregelen troffen. 
lUD-groep 
Dalkon schild 
Lippes lus 
Τ Cu 200 
ML Cu 250 
Onbekend 
Totaal 
Controlegroep 
Orale anticonceptiva 
Condooms 
Coïtus Interruptus en/ol periodieke 
onthouding 
Geen anticonceptie 
Totaal 
"tevoren lUD-groep" 
Dalkon schild 
Lippes lus 
Totaal 
Aantal patiënten 
η % 
49 58,3 
26 31,0 
6 7,1 
1 1,2 
2 2,4 
B4 100 
105 66,9 
16 10,2 
12 7,6 
24 15,3 
157 100 
9 75,0 
3 25,0 
12 100 
Tabel 5.2.1.1. Samenstelling van onderzoekgroep en controlegroep, waarbij patho­
logisch-anatomisch onderzoek van de tubae werd verricht. 
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Een derde groep betrof 12 patiënten, die tot geruime tijd voorafgaande aan de 
sterilisatie een IUD gebruikten, maar deze vorm van anticonceptie op het moment 
van de sterilisatie niet meer toepasten. Het betrof hier 9 patiënten, die tevoren een 
Dalkon schild en 3 patiënten, die vroeger een Lippes lus gebruikten als antlconceptl-
vum. Op het moment van de sterilisatie gebruikten In deze groep 5 patiënten orale 
anticonceptiva, 3 patiënten condooms, 1 patiënte paste periodieke onthouding toe, 
terwijl 3 patiënten geen van genoemde antlconceptleve maatregelen troffen. Deze 
laatste groep wordt genoemd: "tevoren IUD-groep". Tabel 5.2.1.1. geeft een over-
zicht van voornoemde groepen. 
5.2.2. Patiënten, waarbij microbiologisch onderzoek werd verricht. 
BIJ 51 patiënten werd naast het pathologisch-anatomische onderzoek tevens micro-
biologisch onderzoek verricht. 34 Maal betrof het patiënten In de IUD-groep, 16 maal 
patiënten In de controlegroep, terwijl 1 patiënte tevoren een IUD gebruikte. Een 
overzicht van deze groep patiënten wordt gegeven In tabel 5.2.2.1. 
IUD-groep 
Dalkon schild 
Lippes lus 
Τ Cu 200 
ML Cu 250 
Totaal 
Controlegroep 
Orale anticonceptiva 
Condooms 
Coïtus Interruptus en/of periodieke 
onthouding 
Geen anticonceptie 
Totaal 
"tevoren IUD-groep" 
Dalkon schild 
Lippes lus 
Totaal 
Aantal patiënten 
η % 
21 61,8 
8 23,5 
4 11,8 
1 2,9 
34 100 
10 £2,5 
1 6,3 
1 6.3 
4 25,0 
16 100 
1 100 
0 
1 100 
Tabel 5.2.2.1. Samenstelling van onderzoekgroep en controlegroep, waarbij tevens 
microbiologisch onderzoek van de tubae werd verricht. 
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5.2.3. Leeftijdsverdeling. 
De leeftijd van de patiënten, die bij het onderzoek zijn betrokken, varieerde van 24 
tot 48 Jaar op het moment van de Ingreep. De gemiddelde leeftijd was 35,5 Jaar; de 
mediaan lag bij 35,9 Jaar. 
In tabel 5.2.3.1. wordt de leeftijdsverdeling vermeld naar onderzoekgroep. 
De leeftijdsverdeling in Jaar in de IUD-groep en controlegroep is niet significant ver-
schillend (p = 0,59; toets van Wllcoxon voor twee steekproeven). 
Leertijd 
§24 
2 5 - 2 9 
3 0 - 3 4 
3 5 - 3 9 
4 0 - 4 4 
2 45 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal 
η % 
1 0.4 
29 11,5 
81 32,0 
81 32,0 
50 19,8 
11 4,3 
253 100 
IUD-groep Controlegroep Tevoren IUD-groep 
η % π % η % 
0 0,0 1 0,6 0 0,0 
8 9,5 21 13,4 0 0,0 
32 38,1 42 26,8 7 58,3 
24 28,6 53 33,8 4 33,3 
15 17,9 34 21,7 1 8,3 
5 6,0 6 3,8 0 0,0 
84 100 157 100 12 100 
Tabel 5.2.3.1. Leeftijdsverdeling naar onderzoekgroep. 
5.2.4. Obstetrische voorgeschiedenis. 
De 253 patiënten maakten gemiddeld 3,3 + 1,6 * graviditeiten door. De mediaan lag 
bij 3 graviditeiten. 14 Patiënten maakten 1 gravldltelt door, terwijl 1 patiënte 12 maal 
gravida was. 
Tabel 5.2.4.1. geeft een overzicht van het aantal doorgemaakte graviditeiten naar 
onderzoekgroep. 
In de IUD-groep was het gemiddelde aantal graviditeiten 3,1 +, 1,5; In de controle-
groep 3,3 + 1,6 en In de "tevoren IUD-groep" 3,3 + 1,6. 
Bi] vergelijking van het aantal doorgemaakte graviditeiten op het moment van steri-
lisatie werd geen significant verschil gevonden tussen IUD-groep en controlegroep (p 
= 0,34, toets van Wllcoxon voor twee steekproeven). 
* Bi] een gemiddelde wordt achter ¿steeds de standaardafwijking van de waar-
nemingen vermeld. 
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Aantal 
gravidl-
telten 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
12 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal 
η % 
14 5,5 
81 32,0 
69 27,3 
40 15,8 
24 9,5 
16 6,3 
6 2,4 
2 0,8 
1 0,4 
253 100 
lUD-groep Controlegroep Tevoren lUD-groep 
π % η % η % 
6 7,1 7 4,5 1 8,3 
28 33,3 50 31,8 3 25,0 
26 31,0 40 25,5 3 25,0 
8 9,5 29 18,5 3 25,0 
8 9,5 15 9,6 1 8,3 
5 6,0 11 7,0 0 0,0 
2 2,4 3 1,9 1 8,3 
1 1,2 1 0,6 0 0,0 
0 0,0 1 0,6 0 0,0 
84 100 157 100 12 100 
Tabel 5.2.4.1. Aantal doorgemaakte gravidltelten naar onderzoekgroep. 
137 Patiënten maakten uitsluitend partussen à terme door. De overige 116 patiënten 
maakten 1 of meer voortijdig beëindigde gravidltelten door. Hierin zijn opgenomen de 
spontane abortus, de abortus provocatus, partus Immaturus en partus praematurns. 
Tabel 5.2.4.2. geeft een overzicht van het aantal voortijdig beëindigde gravidltelten, 
verdeeld naar onderzoekgroep. 
Aantal 
voortijdig 
beëindigde 
gravidltelten 
0 
1 
2 
3 
4 
5 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal 
η % 
137 
84 
20 
7 
4 
1 
253 
54,2 
33,2 
7,9 
2,8 
1,6 
0,4 
100 
lUD-groep 
η % 
49 
27 
6 
0 
1 
1 
84 
58,3 
32,1 
7,1 
0,0 
1,2 
1,2 
100 
Controlegroep 
η % 
80 51,0 
56 35,7 
12 7,6 
6 3,8 
3 1,9 
0 0,0 
157 100 
Tevoren lUD-groep 
η % 
8 
1 
2 
1 
0 
0 
12 
66,7 
8,3 
16,7 
8,3 
0,0 
0,0 
100 
Tabel 5.2.4.2. Aantal voortijdig beëindigde gravidltelten, verdeeld naar onderzoek-
groep. 
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Er werd geen significant verschil gevonden in het percentage voortijdig beëindigde 
graviditeiten In de IUD-groep en controlegroep (p = 0,34, chikwadraattoets voor 2 χ 
2 - tabel; aantal = 0 / aantal г 1). 
6 Patiënten uit de gehele groep lieten éénmaal abortus provocatus verrichten: 2 
patiënten uit de IUD-groep, 2 patiënten uit de controlegroep en 2 patiënten uit de 
"tevoren IUD-groep". BIJ één patiënte uit de controlegroep werd tweemaal abortus 
provocatus verricht. 
In de "tevoren IUD-groep" werd relatief vaak abortus provocatus verricht. Ver-
geleken met de controle- en IUD-groep blijkt dit verschil statistisch significant (p в 
0,004, exacte toets 2 χ 2 - tabel). Het betrof 2 patiënten, die met het IUD in situ 
zwanger waren geworden. Aangezien deze patiënten een voltooid gezin hadden, 
lieten zij de zwangerschap elders afbreken, waarna een verzoek tot sterilisatie 
volgde. 
Van de 7 patiënten, die abortus provocatus lieten verrichten, was dit bij 6 patiënten 
tevens de laatste doorgemaakte gravldlteit, voorafgaande aan de sterilisatie. Van de 
overige patiënten in de onderzochte groepen eindigde de gravldlteit, voorafgaande 
aan de sterilisatie 218 maal In een spontane partus à terme. BIJ 7 patiënten bleek de 
laatste graviditeit, voorafgaande aan de sterilisatie, te zijn beëindigd middels for-
cipale extractie (4 maal) of Sectio caesarea (3 maal). Van de resterende 22 patiënten 
verliep de laatste graviditeit als volgt: partus prematurus (8 maaQ, partus Immaturus 
(3 maal), spontane abortus (10 maal) en molagraviditeit (eenmaal). 
Tabel 5.2.4.3. geeft een overzicht van de afloop van de gravldlteit, voorafgaande 
aan de sterilisatie, verdeeld naar onderzoekgroep. 
Tussen IUD-groep en controlegroep werd geen significant verschil gevonden in 
percentage partus à terme (ρ = 0,45, chikwadraattoets voor 2 χ 2 - tabel). 
Afloop laatste 
graviditeit 
Abortus provocatus 
Spontane abortus, 
molagraviditelt 
Partus Immaturus, 
partus prematurus 
Forclpale extractie 
Sectio caesarea 
Partus à terme 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal 
η 
¿ 
11 
11 
7 
218 
253 
% 
2,4 
4,3 
4,3 
2,8 
86,2 
100 
lUD-
n 
2 
2 
6 
4 
70 
84 
groep 
% 
2,4 
2,4 
7.1 
4,8 
83.3 
100 
Controlegroep 
η % 
2 1,3 
8 5,1 
5 3,2 
3 1,9 
139 88,5 
157 100 
Tevoren IUD-groep 
η 
2 
1 
0 
0 
9 
12 
% 
16,7 
8,3 
0,0 
o.o 
75,0 
100 
Tabel 5.2.4.3. Afloop laatste graviditeit, verdeeld naar onderzoekgroep. 
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5.2.5. Doorgemaakte operaties. 
Anamnestisch werd nagegaan In de patiëntengroep welke operaties men had door-
gemaakt, welke mogelijk verband zouden kunnen hebben met tubapathologle. 
Hiertoe behoorden appendectomle, cholecystectomle, diagnostische curettage of 
andere gynaecologische Ingrepen aan de genitalia interna. 
Appendectomle werd verricht bij 34 patiënten, cholecystectomle bij 14 patiënten, 
diagnostische curettage bij 9 patiënten en overige gynaecologische Ingrepen aan de 
genitalia Interna bij 13 patiënten. Bij 186 patiënten werden geen van bovenge-
noemde Ingrepen uitgevoerd. 
Teneinde een mogelijk verband met voorafgaande operaties na te gaan, werd een 
onderscheid gemaakt In operaties voorafgaande aan de geboorte van het laatste 
kind en operaties, welke werden verricht tussen de geboorte van het laatste kind en 
de sterilisatie. 
Sommige patiënten ondergingen meer dan één operatie. Vond één van deze 
operaties plaats na de geboorte van het laatste kind, dan werd patiënte In de laatst-
genoemde groep ingedeeld. Een overzicht, verdeeld naar de diverse groepen, wordt 
gegeven In tabel 5.2.5.1. 
Doorgemaakte 
operaties 
Geen 
Vóór het 
laatste kind 
Ná het 
laatste kind 
Tijdstip 
operalle 
onbekend 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal 
π % 
186 73,5 
43 17,0 
19 7,5 
5 2,0 
253 100 
lUD-groep Controlegroep Tevoren IUD-groep 
η % η % η % 
63 75,0 116 73,9 7 58,3 
16 19,0 23 14,6 4 33,3 
4 4,8 14 8,9 1 8,3 
1 1,2 4 2,5 0 0,0 
84 100 157 100 12 100 
Tabel 5.2.5.1. Doorgemaakte operaties, verdeeld naar tijdstip van operatie en naar 
onderzoekgroep. 
Vergelijkt men de lUD-groep en controlegroep wat betreft operaties ná de geboorte 
van het laatste kind en worden de patiënten, waarbij het tijdstip van operatie on-
bekend Is, bulten beschouwing gelaten, dan blijken <t patiënten uit de lUD-groep en 
14 patiënten uit de controlegroep één van genoemde Ingrepen te hebben doorge-
maakt (tabel 5.2.5.2.). 
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Operatie na 
geboorte 
laatste kind 
Geen 
Wel 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal IUD-groep Controlegroep 
η % η % η % 
218 92,4 79 95,2 139 90,8 
18 7,6 Ц Ufi 14 9,2 
236 100 83 100 153 100 
Tabel 5.2.5.2. Doorgemaakte operaties na de geboorte van het laatste kind, 
verdeeld naar onderzoekgroep. 
Er blijkt geen significant verschil te bestaan In frequentie van operatie ná de 
geboorte van het laatste kind tussen IUD-groep en controlegroep (p = 0,35, 
chikwadraattoets voor 2 χ 2 - tabel). 
5.2.6. Doorgemaakte ontstekingen. 
Geen van de patiënten uit de onderzochte groepen maakte anamnestisch een 
ontsteking door in het kleine bekken. Evenmin had één van de patiënten klinisch 
tekenen van ontsteking in het kleine bekken op het moment van de sterilisatie. Een 
ontsteking, veroorzaakt door gonokokken, werd anamnestisch niet vermeld in de 
onderzochte populatie. 
5.2.6.1. Verloop laat'te kraambed of "periode post abortum". 
Om een mogelijke invloed van endometritis op de tubapathologle na te gaan werden 
de temperatuurlljsten bekeken van het laatste kraambed of van de periode na de 
laatste abortus, welke plaatsvond voorafgaande aan de sterilisatie. Deze gebeurtenis 
vond 167 maal buiten het eigen ziekenhuis plaats. Van de 86 overige patiënten kon 
de lemperatuurlljst van 81 patiënten worden achterhaald. De temperatuur werd 
rectaal gemeten. Een verdeling werd gemaakt in de volgende categorlën: 
a. normaal: temperatuur s 705 С 
b. subfebriel (37 0 6 - 38° C) gedurende een dag. 
c. subfebriel (37 0 6 - 3 8 o 0 C) gedurende twee of meer dagen. 
d. febriel ( s 38° 1 С) gedurende een dag. 
e. febriel ( г 38° 1 С) gedurende twee of meerdere dagen. 
f. een dag febnel èn een dag subfebriel. 
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g. twee of meerdere dagen febrtel èn een dag subfebrlel. 
h. twee of meerdere dagen febrtel èn twee of meerdere dagen subfebrlel. 
Categorie e bleek In de patiëntengroep niet voor te komen. 
Tabel 5.2.6.1.1. geeft een overzicht van het temperatuurverloop In het laatste 
kraambed of In de periode na de laatste abortus. Indien deze ná de geboorte van het 
laatste kind plaatsvond. 
Temperatuur-
verloop 
a 
b 
с 
d 
1 
g 
h 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal 
η % 
15 55,6 
11 13,6 
10 12,3 
2 2,5 
5 6.2 
2 2,5 
6 7,1 
Θ1 100 
lUD-groep 
π 
16 
1 
3 
0 
3 
1 
3 
30 
% 
53,3 
13,3 
10,0 
0,0 
10,0 
3,3 
10,0 
100 
Controlegroep 
π % 
26 55,3 
7 11,9 
6 12,8 
2 1,3 
2 1,3 
1 2,1 
3 6,1 
17 100 
Tevoren lUD-groep 
η 
3 
0 
1 
0 
0 
0 
0 
1 
% 
75,0 
0,0 
25,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
100 
Tabel 5.2.6.1.1. Temperatuurverloop in het laatste kraambed of in de periode na de 
laatste abortus, Indien deze na de geboorte van het laatste kind plaatsvond, 
verdeeld naar onderzoekgroep. Voor de verklaring van de categorieën a t/m h: zie 
tekst. 
Ter statistische analyse werd de categorie a (normaal) vergeleken met de combinatie 
van de overige categorieën (afwijkend). 
Er bleek geen significant verschil te bestaan tussen lUD-groep en controlegroep (p = 
0,87, chikwadraattoets voor 2 χ 2 - tabel). 
5.2.6.2. De bezinklngssnelheld der erythrocyten (BSE). 
Van 246 patiënten uit de gehele groep was de BSE bekend op het moment van de 
sterilisatie. BIJ 7 patiënten kon de BSE niet worden achterhaald. Het betrof 6 
patiënten uit de controlegroep en één patiente uit de "tevoren lUD-groep". Om de 
gemiddelde BSE te berekenen werden 4 patiënten met een BSE van meer dan 25 mm 
In het eerste uur bulten de berekening gehouden. 
Het waren 2 patiënten In de lUD-groep met een BSE van 26 en 100 mm In het eerste 
uur en 2 patiënten uit de controle groep met een BSE van 2Θ en 49 mm In het eerste 
uur. 
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Van de resterende 242 patiënten waarvan de BSE bekend was, bedroeg deze 
gemiddeld 7,2 ¿4 ,7 mm. 
Voor de IUD-groep was de BSE gemiddeld 7,8 +4,8 mm, voor de controlegroep 7,0 
+4,6 mm en voorde groep"tevoren IUD" 5,6 ¿ 4 , 1 mm. Tussen IUD-groep en con-
trolegroep bestond geen significant verschil In de hoogte van de BSE (ρ = 0,19, toets 
van Wllcoxon voor twee steekproeven). 
Tabel 5.2.6.2.1. geeft een overzicht van de waarden van de BSE, verdeeld naar de 
onderzoekgroepen. 
IUD-groep 
Controlegroep 
Tevoren IUD-groep 
Gehele onderzoekgroep 
Aantal 
patiënten 
82 
149 
11 
242 
Gemiddelde BSE (In mm.) 
met standaardafwijking 
7,8 i 4,8 
7,0 + 4,6 
5,6 ¿ 4,1 
7,2 + 4,7 
Tabel 5.2.6.2.1. Gemiddelde waarden van de BSE, verdeeld naar onderzoekgroep. 
5.2.7. Bloedgroep en rhesusfactor. 
Van de 253 patiënten waren bij 235 patiënten de bloedgroep en rhesusfactor 
bekend. BIJ 18 patiënten, 2 uit de IUD-groep, 15 uit de controlegroep en 1 uit de 
Bloedgroep 
en 
Rhesusfactor 
A positief 
A negatief 
O positief 
0 negatief 
0 als ontvan-
ger negatief 
В positief 
В negatief 
AB positief 
AB negatief 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal 
η % 
90 38,3 
12 5,1 
85 36,2 
16 6,8 
2 0,9 
15 6,4 
3 1.3 
10 4,3 
2 0.9 
235 100 
IUD-groep Controlegroep Tevoren IUD-groep 
η % π % π % 
33 40,2 53 37,3 4 36,4 
6 7,3 6 4,2 0 0,0 
28 34,1 53 37,3 4 36,4 
5 6,1 9 6,3 2 18,2 
0 0,0 2 1,4 0 0,0 
3 3,7 12 8,5 0 0,0 
2 2,4 1 0,7 0 0,0 
5 6,1 4 2,θ 1 9,1 
0 0,0 2 1,4 0 0,0 
82 100 142 100 11 100 
Tabel 5.2.7.1. Verdeling van bloedgroep en rhesusfactor naar onderzoekgroep. 
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tevoren lUD-groep konden bloedgroep en rhesusfactor niet worden achterhaald. 
In tabel 5.2.7.1. wordt een overzicht gegeven van de bloedgroep en rhesusfactor 
voor de verschillende onderzoekgroepen. 
Voor de statistische vergelijking van de verdeling van bloedgroep en rhesusfactor In 
lUD-groep en controlegroep werden vanwege de geringe omvang van de groepen de 
bloedgroepen В pos en В neg samengenomen alsook de bloedgroepen AB pos en AB 
neg. De bloedgroep 0 als ontvanger neg werd In deze toetsing weggelaten. Er blijkt 
geen significant verschil te bestaan tussen lUD-groep en controlegroep in het 
vóórkomen van bloedgroep en rhesusfactor (p = 0r83, chikwadraattoets voor 2 x 6 
tabel). 
5.3. De lUD-groep: vergelijkbaarheid van de diverse typen IUD. 
In de lUD-groep waren voldoende patiënten aanwezig om een vergelijking te maken 
tussen patiënten met een Dalkon schild en patiënten met een Lippes lus. Het aantal 
patiënten met overige gebruikte IUD's was te gering in aantal voor statistische 
analyse. 
5.3.1. Leeftijdsverdeling. 
Tabel 5.3.1.1. geeft een overzicht van de leeftijdsverdeling van de patiënten met 
een Dalkon schild en Lippes lus. 
Tussen beide groepen werd geen significant verschil gevonden In leeftijd (p a 0,29, 
toets van Wilcoxon voor twee steekproeven). 
Leeftijd 
2 5 - 2 9 
3 0 - 3 4 
3 5 - 3 9 
4 0 - 4 4 
2 45 
Totaal 
Aantal patiënten 
Dalkon schild Lippes lus 
η % η % 
5 10,2 2 7,7 
19 38,8 9 34,6 
15 30,6 7 26,9 
9 18,4 4 15,4 
1 2,0 4 15,4 
49 100 26 100 
Tabel 5.3.1.1. Leeftijdsverdeling van de patiënten met Dalkon schild en Lippes lus. 
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5.3.2. Obstetrische voorgeschiedenis. 
Het aantal doorgemaakte gravidlteiten varieerde In de IUD-groep van 1 tot 8. Werd 
het aantal gravidlteiten bij patiënten met een Dalkon schild en Lippes lus met elkaar 
vergeleken, dan bleek geen significant verschil tussen beide groepen te bestaan (p = 
0,25, toets van Wilcoxon voor twee steekproeven). 
Aantal gravidlteiten 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
Totaal 
Aantal 
Dalkon schild 
η % 
4 8,2 
19 38,8 
15 30,6 
3 fi.l 
4 8,2 
1 2,0 
2 4.1 
1 2,0 
49 100 
patiënten 
Lippes lus 
η % 
2 7,7 
8 30,8 
5 19,2 
3 11,5 
4 15,4 
4 15,4 
0 0,0 
0 0,0 
26 100 
Tabel 5.3.2.1. Aantal doorgemaakte gravidlteiten bij patiënten met Dalkon schild en 
Lippes lus. 
Afloop laatste gravldltelt 
Abortus provocatus 
Spontane abortus 
Partus immaturus 
partus praematurus 
Forclpale extractie 
Sectio caesarea 
Parlus â terme 
Totaal 
Aantal patiënten 
Dalkon schild Lippes lus 
π % η % 
1 2,0 1 3,8 
0 0,0 2 7,7 
0 0,0 6 23,1 
4 8,2 0 0,0 
44 89,8 17 «5,4 
49 100 26 100 
Tabel 5.3.2.2. Afloop laatste gravidltelt, voorafgaande aan de sterilisatie, bij 
patiënten met Dalkon schild en Lippes lus. 
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In tabel 5.3.2.1. wordt een overzicht gegeven van het aantal doorgemaakte gravldl-
telten bl] patiënten met een Dalkon schild en Lippes lus. 
Wordt de afloop van de laatste gravldltelt, voorafgaande aan de sterilisatie, ver-
geleken voor de patiënten met een Dalkon schild en Lippes lus, dan blijkt In de groep 
patiënten met een Dalkon schild deze gravldltelt naar verhouding significant vaker te 
zijn geëindigd In een partus à terme dan In de groep patiënten met een Lippes lus (ρ 
я 0,017, exacte toets 2x2 - tabel). 
Een overzicht van de afloop van de laatste gravldltelt wordt gegeven in tabel 
5.3.2.2. 
Dit zou kunnen betekenen dat de groepen patiënten met een Dalkon schild en 
Lippes lus verschillend zijn wat betreft de afloop van de laatste gravldltelt. 
5.3.3. Doorgemaakte operaties. 
De anamnestisch vermelde operaties, zoals beschreven In hoofdstuk 5.2.5. werden 
vergeleken In de groep patiënten met een Dalkon schild en Lippes lus. 
Van belang worden operaties ná de geboorte van het laatste kind geacht. 
Eén patiënte uit de groep met een Dalkon schild en twee patiënten uit de groep met 
een Lippes lus maakten een operatie door ná de geboorte van het laatste kind. Er is 
geen significant verschil aantoonbaar tussen belde groepen (p = 0,26, exacte toets 
voor 2 χ 2 - tabel). Een overzicht van de operaties na de geboorte van het laatste 
kind wordt gegeven In tabel 5.3.3.1. 
Operatie ná geboorte laatste kind 
Geen operalle 
Wel operatie 
Tijdstip operatie onbekend 
Totaal 
Aantal patiënten 
Dalkon schild Lippes lus 
η % η % 
Ίβ 98,0 23 88,5 
1 2,0 2 7,7 
0 0,0 1 3,8 
4 9 100 26 100 
Tabel 5.3.3.1. Doorgemaakte operaties ná de geboorte van het laatste kind bij 
patiënten met Dalkon schild en Lippes lus. 
5.3.4. Doorgemaakte ontstekingen. 
In de IUD-groep waren geen patiënten, die een ontsteking In het kleine bekken 
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hadden doorgemaakt of patiënten, die klinisch tekenen van ontsteking in het kleine 
bekken vertoonden op het moment van sterilisatie. 
Bi) 1Θ patiënten met een Dalkon schild en bij 12 patiënten met een Lippes lus was 
het temperatuurverloop In het laatste kraambed of gedurende de laatste periode post 
abortum bekend. 
Bij 9 patiënten uit de groep met een Dalkon schild en bij θ patiënten uit de groep met 
een Lippes lus werd geen temperatuur gemeten van 37,5 С of hoger. Er Is geen 
verschil tussen belde groepen aantoonbaar (p = 0,60, chikwadraattoets voor 2 x 2 -
tabel ). 
Op het moment van sterilisatie leek de bezinkingssnelheid der erythrocyten In de 
groep met een Dalkon schild enigszins hoger (gemiddeld 8,2 mm) dan In de groep 
met een Lippes lus (gemiddeld 6,5 mm), maar dit verschil was niet significant (p s 
0,25, toets van Wilcoxon voor twee steekproeven). 
5.4. Anticonceptie op het moment van sterilisatie. 
In hoofdstuk 5.2.1, werd de toegepaste anticonceptie op het moment van sterilisatie 
besproken. Van de 253 patiënten bleken op het moment van sterilisatie 194 
patiënten (84 uit de IUD-groep, 105 uit de controlegroep en 5 uit de "tevoren 
IUD-groep") ofwel 76,7% een betrouwbaar anticonceptlvum, pil of IUD te gebruiken. 
Bij 83 van de 84 patiënten in de IUD-groep was de exacte verblijfsduur van het IUD 
bekend. De gemiddelde verblijfsduur van het IUD op het moment van de sterilisatie 
bedroeg 45,3 +, 15,8 maanden, de mediaan lag bij 47 maanden. De Inerte lUD's 
bleken het langst in situ te zijn. Voor de Lippes lus was dit 56,1 +_ 10,7 maanden 
(mediaan: 58 maanden; spreiding 36 tot 81 maanden) en voor het Dalkon schild 43,2 
+.13,9 maanden (mediaan: 42 maanden; spreiding 12 tot 68 maanden). Hierbij dient 
aangetekend te worden, dat het Dalkon schild als anticonceptlvum later beschikbaar 
kwam dan de Lippes lus. 
De geringe gemiddelde verblijfsduur van het TCu 200 (18,7 +_ 10,6 maanden, 
mediaan: 16 maanden; spreiding 8 tot 21 maanden), houdt verband met de destijds 
geadviseerde maximale verblijfsduur van 2 Jaar voor een koperhoudend IUD. Het 
tijdstip, waarop geadviseerd werd het IUD te vervangen, bleek vaak het moment 
voor de patiënten om sterilisatie ter sprake te brengen. In de controlegroep bleek de 
laatste vorm van anticonceptie gemiddeld 43,1 ¿39,8 maanden te zijn toegepast. De 
mediaan lag bij 36 maanden. Voor pllgebruiksters was de gemiddelde gebruiksduur 
49,4 +,33,7 maanden (mediaan: 40 maanden). 
In deze groep was de gebruiksduur bij 14 patiënten (13,3%) onbekend. Bij de overige 
52 patiënten In de controlegroep was de duur van toepassing van anticonceptie of 
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het niet toepassen ervan slechts bi] 29 patiënten (55,7%) te achterhalen. 
Van de 18 patiënten, die condooms gebruikten was de gebruiksduur bij 10 patiënten 
bekend. Deze bedroeg gemiddeld 13,6 +21,5 maanden (mediaan 4 maanden). De 
mediaan wijkt hier sterk af van het gemiddelde, θ van deze patiënten gebruikten het 
condoom 2 tot 6 maanden, terwijl 2 patiënten het condoom respectievelijk 4 en 5 
Jaar toepasten als antlconceptlvum. Coïtus Interruptus of periodieke onthouding werd 
gemiddeld 78,0 +, 93,6 maanden toegepast (mediaan: 40 maanden; spreiding 8 
maanden tot 20 Jaar). Van de 24 patiënten, die geen anticonceptie toepasten op het 
moment van sterilisatie, was deze periode bij 13 patiënten bekend. Deze bedroeg 
gemiddeld 5,7 + 4,2 maanden (mediaan: 5 maanden). 
In deze groep bevonden zich een relatief groot aantal patiënten, die tevoren een 
andere methode van anticonceptie toepasten, vooral pllgebrulksters, en hiermee ge-
stopt waren om medische of persoonlijke redenen. 
Tabel 5.4.1. geeft een overzicht van de gemiddelde duur van de laatst toegepaste 
vorm van anticonceptie in de lUD-groep en controlegroep. 
Toegepaste 
anticonceptie 
lUD-groep 
Dalkon schild 
Lippes lus 
Τ Cu 200 
ML Cu 250 
Onbekend 
Totaal 
Controlegroep 
Orale anticonceptiva 
Condooms 
Coïtus Interruptus 
Periodieke onthouding 
Geen anticonceptie 
Totaal 
Gemiddelde gebruiksduur 
(maanden) met standaard-
afwijking en mediaan 
aantal 
patiënten 
η % 
* 9 59,0 
26 31,3 
6 7,2 
1 1.2 
1 1,2 
83 100 
91 75,8 
10 8,3 
6 5,0 
13 10,8 
120 100 
Gem. ge­
bruiksduur Mediaan 
«3,2+13,9 42 
56,1 + 10,7 58 
18,7+10,6 16 
(27) 
(48) 
4 5 , 3 + 1 5 , 8 47 
4 9 , 4 + 3 3 , 7 40 
13,6+21,5 4 
7 8 , 0 + 9 3 , 6 40 
5,7+ 4,2 5 
43,1 + 39,8 36 
Gebruiksduur 
onbekend 
aantal 
patiënten 
η % 
o 
0 
0 
0 
1 
1 
14 37,8 
6 16,2 
6 16,2 
11 29,7 
37 100 
— 1 
Totaal 
aantal 
patiënten 
η % 
49 58,3 
26 31,0 
6 7,1 
1 1.2 
2 2,4 
84 100 
105 66,9 
16 10,2 
12 7,6 
24 15,3 
157 100 
Tabel 5.4.1. Gemiddelde duur van de laatst toegepaste vorm van anticonceptie In 
maanden. 
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In de "tevoren lUD-groep" was het Dalkon schild gemiddeld 9,3 maanden, 
voorafgaande aan de sterilisatie verwijderd. De kortste periode, welke verliep tussen 
verwijderen van het Dalkon schild en sterilisatie was 2 weken, de langste periode 30 
maanden. Bij de 3 patiënten, die tevoren een Lippes lus gebruikten, was de periode 
tussen verwijderen van de Lippes lus en de sterilisatie respectievelijk 7, 20 en 50 
maanden. 
5.5. Cyclusgegevens. 
Ter vergelijking van de cyclusgegevens In onderzoekgroep en controlegroep werden 
de patiënten met pilgebruik bulten beschouwing gelaten. Ook de groep "tevoren 
IUD" wordt hier niet verder besproken. Bij 4 patiënten In de lUD-groep en bij 2 
patiënten In de controlegroep waren de cyclusgegevens niet bekend. BIJ één 
patiënte In de lUD-groep was wel de duur van de menstruatie bekend, doch niet de 
cyclusduur. 
Er werd gebruik gemaakt van de anamnestisch verkregen gegevens omtrent de 
cyclusduur en de lengte van de menstruatie. Menstruatie Is hier gedefinieerd als 
maandelijks periodiek bloedverlies. De intensiteit van de menstruele bloedingen was 
niet bekend. 
Vergeleken werden de kortste en langste cyclus en de duur van de kortste en 
langste menstruatie. Verliep de cyclus volkomen regulair (b.v. 2Θ dagen) en duurde 
de menstruatie steeds even lang (b.v. 5 dagen), dan werd bij kortste en langste 
cyclus en bij kortste en langste menstruatie hetzelfde getal gebezigd. 
Bij de klassificatie van de cyclusgegevens werd gebruik gemaakt van de 
bevindingen van Treloar e.a. (1967). ZIJ vinden een spreiding In de duur van 
ovulatolr verlopende cycli van 22 tot 36 dagen. De cycli < 21 of > 37 dagen 
verlopen doorgaans anovulatoir. Bij toetsing van het verschil In cyclusduur en 
menstruatleduur werd steeds uitgegaan van de ongeklasslficeerde gegevens. 
Tabel 5.5.1. geeft een overzicht van de kortste cyclus in lUD-groep en controle­
groep, terwijl in tabel 5.5.2. de gegevens betreffende de langste cyclus zijn opge­
geven. 
Tussen lUD-groep en controlegroep blijkt zowel voor de kortste als voor de langste 
cyclus geen significant verschil te bestaan In cyclusduur (p a 0,98, toets van 
WMcoxon voor twee steekproeven). 
Wordt de cyclusduur voor patiënten met een Dalkon schild en patiënten met een 
Lippes lus onderling vergeleken, dan blijkt evenmin een significant verschil te 
bestaan In de duur van de kortste cyclus (p s 0,85, toets van Wllcoxon voor twee 
steekproeven) noch in de duur van de langste cyclus (p = 0,67, toets van Wllcoxon 
voor twee steekproeven) (tabellen 5.5.3. en 5.5.Ί.). 
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Duur kortste cyclus (dagen) 
2 21 
2 2 - 3 6 
ï 3 7 
Totaal 
Aantal patiënten 
IUD-groep Controlegroep 
(zonder pllgebrulksters) 
η % η % 
13 16,2 5 10,0 
66 82,5 44 88,0 
1 1,2 1 2,0 
80 100 50 100 
Tabel 5.5.1. Duur kortste cyclus, verdeeld naar onderzoekgroep. 
Duur langste cyclus (dagen) 
S 21 
2 2 - 3 6 
8 37 
Totaal 
Aantal patiënten 
IUD-groep Controlegroep 
(zonder pllgebrulksters) 
η % η % 
6 7,5 4 8,0 
68 85,0 43 86,0 
6 7,5 3 6,0 
80 100 50 100 
Tabel 5.5.2. Duur langste cyclus, verdeeld naar onderzoekgroep. 
Duur kortste cyclus (dagen) 
§ 2 1 
2 2 - 3 6 
5 37 
Totaal 
Aantal patiënten 
Dalkon schild Lippes lus 
η % η % 
6 12,8 6 24,0 
41 87,2 19 76,0 
0 0,0 0 0,0 
47 100 25 100 
Tabel 5.5.3. Duur kortste cyclus bij patiënten met Dalkon schild en Lippes lus. 
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Duur langste cyclus (dagen) 
S 21 
2 2 - 3 6 
г 37 
Totaal 
Aantal patiënten 
Dalkon schild Lippes lus 
η % η % 
2 4,3 4 16,0 
4 2 89,4 20 80,0 
3 6,4 1 4,0 
47 100 25 100 
Tabel 5.5.4. Duur langste cyclus bij patiënten met Dalkon schild en Lippes lus. 
De duur van de kortste menstruatie bedroeg In de IUD-groep gemiddeld 6,9 + 2,4 
dagen en in de controlegroep (zonder pllgebrulksters) 4,4 +_ 1,6 dagen. De langste 
menstruatie duurde in de IUD-groep gemiddeld 7,5 +, 2,4 dagen en in de controle-
groep (zonder pllgebrulksters) 4,9 +, 1,5 dagen. Dit verschil in duur van de 
menstruatie fs zowel voor de kortste als voor de langste menstruatie statistisch zeer 
significant (p < 10~ , toets van Wllcoxon voor twee steekproeven). 
De menstruatleduur voor IUD-groep en controlegroep zonder pllgebrulksters Is weer-
gegeven In de tabellen 5.5.5. en 5.5.6. 
Duur kortste menstruatie (dagen) 
1 - 2 
3 - 4 
5 - 6 
7 - 8 
9 - 1 0 
2 1 1 
Totaal 
Aantal patiënten 
IUD-groep Controlegroep 
(zonder pllgebrulksters) 
η % η % 
2 2,5 7 14,0 
10 12,3 20 40,0 
21 25,9 16 32,0 
32 39,5 7 14,0 
10 12,3 0 0,0 
6 7,4 0 0,0 
81 100 50 100 
Tabel 5.5.5. Duur kortste menstruatie, verdeeld naar onderzoekgroep. 
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Duur langste menstruatie (dagen) 
1 - 2 
3 - 4 
5 - 6 
7 - 8 
9 - 1 0 
g i l 
Totaal 
Aantal patiënten 
IUD-groep Controlegroep 
(zonder pllgebrulksters) 
η % η % 
1 1,2 2 1,0 
7 8,6 19 38,0 
17 21,0 22 14,0 
33 40,7 7 14,0 
13 16,0 0 0,0 
10 12,3 0 0,0 
81 100 50 100 
Tabel 5.5.6. Duur langste menstruatie, verdeeld naar onderzoekgroep. 
Vergelijkt men de duur van de menstruatie voor patiënten met Oalkon schild en 
Lippes lus, dan blijkt daartussen geen significant verschil te bestaan In duur van de 
kortste menstruatie (p » 0,92, toets van Wllcoxon voor twee steekproeven) noch In 
de duur van de langste menstruatie (p = 0,85, toets van Wllcoxon voor twee steek-
proeven) (tabellen 5.5.7. en 5.5.8.). 
Duur kortste menstruatie (dagen) 
1 - 2 
3 - 4 
5 - 6 
7 - 8 
9 - 1 0 
S U 
Totaal 
Aantal patiënten 
Dalkon schild Lippes lus 
η % η % 
1 2,1 1 4,0 
5 10,4 3 12,0 
13 27,1 6 24,0 
19 39,6 10 40,0 
8 16,7 2 8,0 
2 4,2 3 12,0 
4 8 100 25 100 
Tabel 5.5.7. Duur kortste menstruatie bl| patiënten met Dalkon schild en Lippes lus. 
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Duur langste menstruatie (dagen) 
1 - 2 
3 - 4 
5 - 6 
7 - 8 
9 - 1 0 
6 1 1 
Totaal 
Aantal pallinten 
Dalkon schild Lippes lus 
η % η % 
0 0,0 1 4,0 
5 10,4 1 4,0 
9 18,8 5 20,0 
19 39.6 12 48,0 
9 18,8 3 12,0 
6 12,5 3 12,0 
48 100 25 100 
Tabel 5.5.8. Duur langste menstruatie bij patiënten met Dalkon schild en Lippes lus. 
5.6. Het hemoglobinegehalte. 
In de IUD-groep was het hemoglobinegehalte (Hb) bij alle patiënten bekend. Het 
laagste Hb was 6,6 mmol/l bij een patiënte met een Dalkon schild; het hoogste Hb 
was 10,1 mmol/l bij een patiënte met een TCu 200. Het gemiddelde hemoglobine-
gehalte In deze groep bedroeg 8,5 ¿0,7 mmol/l. 
In de controlegroep was het Hb bi] 3 patiënten onbekend. BIJ de patiënten met een 
bekend Hb varieerde dit van 7,6 mmol/l tot 10,0 mmol/l met een gemiddelde van 8,7 
+_0,6 mmol/l. 
In de "tevoren IUD-groep" varieerde het Hb van 7,9 mmol/l tot 9,6 mmol/l. BIJ één 
patiënte In deze groep was het Hb onbekend. 
Het Hb blijkt In de controlegroep zëêr significant hoger dan In de IUD-groep (p a 
0,001, toets van Wilcoxon voor twee steekproeven). 
Worden de pilgebrulksters uit de controlegroep weggelaten, dan bedraagt het Hb 
gemiddeld 8,7 + 0,6 mmol/l. Ook dan is het Hb In de controlegroep significant hoger 
dan in de IUD-groep (p н 0,01Ί, toets van Wilcoxon voor twee steekproeven). 
Tabel 5.6.1. geeft een overzicht van het hemoglobinegehalte in IUD-groep en 
controlegroep, met en zonder pilgebrulksters. 
Het hemoglobinegehalte lijkt zich te herstellen, nadat het IUD is verwijderd. 
Statistisch Is dat echter niet aantoonbaar (p s 0,29, toets van Wilcoxon voor twee 
steekproeven), waarbij men rekening moet houden met het geringe aantal patiënten 
In de laatste groep. 
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Hb (mmol/1) 
6,6 - 7,9 
8,0 - 8,4 
8,5 - 8,9 
9,0 - 9,4 
9,5 - 10,1 
Totaal 
Aantal patiënten 
lUD-groep 
π % 
12 14,3 
25 29,8 
27 32,1 
14 1ί,7 
6 7,1 
84 100 
Controlegroep 
Totaal 
•η % 
7 4,5 
37 24,0 
57 37,0 
40 26,0 
13 8,4 
154 100 
Pllge-
bruiksters 
η % 
4 3,9 
25 24,3 
39 37,9 
27 26,2 
8 7.8 
103 100 
Niet pllge-
brulksters 
η % 
3 5,9 
12 23,5 
18 35,3 
13 25,5 
5 9,8 
51 100 
Tevoren lUD-groep 
η % 
1 M 
2 18,2 
4 36,4 
3 27,3 
1 M 
11 100 
Tabel 5.6.1. Hemogloblnegehalte In lUD-groep, controlegroep met en zonder pllge-
brulksters en tevoren lUD-groep. 
BI] vergelijking van het Hb bij de patiënten met Dalkon schild en Lippes lus blijkt 
tussen deze typen geen verschil aantoonbaar (p с 0,99, toets van Wllcoxon voor 
twee steekproeven). 
De patiënten met koperhoudende lUD's lijken een hoger Hb te hebben (gemiddeld 
8,9 mmol/l), dan de patiënten met Dalkon schild en Lippes lus (tabel 5.6.2.). 
Statistisch gezien Is er slechts een aanwijzing voor een verschil In Hb (ρ = 0,09, 
Hb (mmol/0 
6,6 - 7,9 
8,0 - 8,4 
8,5 - 8,9 
9,0 - 9,4 
9,5 - 10,1 
Totaal 
Aantal patiënten 
Dalkon schild Lippes lus Τ Cu 200 
+ 
ML Cu 250 
η % η % η % 
6 12,2 5 19,2 1 14,3 
18 36,7 5 19,2 1 14,3 
15 30,6 10 38,5 1 14,3 
7 14,3 6 23,1 1 , 14,3 
3 6,1 0 0,0 3 42,9 
49 100 26 100 7 100 
Tabel 5.6.2. Hemogloblnegehalte bij patiënten met Dalkon schild, Lippes lus en 
koperhoudende lUD's. 
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toets van Wllcoxon voor twee steekproeven), waarbij de gegevens van de patiënten 
met Dalkon schild en Lippes lus gecombineerd zijn. Mogelijk zou het verschil beter 
aantoonbaar zijn geweest als de groep patiënten met de koperhoudende lUD's groter 
was geweest. 
5. 7. De sterilisatie. 
5.7.1. Indicatie. 
In alle gevallen, dat sterilisatie werd verricht, werd door patiënte haar gezin voltooid 
geacht. Daarnaast bestond vaak onvrede over de tot dat moment toegepaste anti-
conceptie. In de lUD-groep kwam vrij frequent de klacht van langdurige menstruatie 
voor. Bij de pllgebruiksters trad soms llbldoverlies of spotting op. 
In deze groep was een aantal patiënten, voor wie continuering van het pilgebruik 
ongewenst werd geacht wegens varices, trombose of hypertensle. In sommige 
gevallen werd een definitieve vorm van anticonceptie ook om medische redenen 
gewenst geacht: één patiënte met ernstige chronische astmatische bronchitis; één 
patiënte met biliaire cirrose; één patiënte met een moeilijk Instelbare diabetes en drie 
patiënten op psychiatrisch advies. 
5.7.2. Gezinssamenstelling op het moment van sterilisatie. 
Op het moment van sterilisatie varieerde het aantal kinderen In leven per gezin van 
Aantal 
kinderen 
In leven bij 
sterilisatie 
1 
Totaal 
Aantal patiënten 
Totaal 
η % 
21 8,3 
107 «2,3 
70 27,7 
40 15,8 
9 3,6 
5 2,0 
1 Ο,Ί 
253 100 
lUD-
n 
8 
37 
21 
12 
3 
2 
1 
84 
groep 
% 
9,5 
44,0 
25,0 
14,3 
3,6 
2,4 
1,2 
100 
Controlegroep 
η % 
12 7,6 
64 40,8 
46 29,3 
26 16,6 
6 3,8 
3 1,9 
0 0,0 
157 100 
Tevoren lUD-groep 
η % 
1 
6 
3 
2 
0 
0 
0 
12 
8,3 
50,0 
25.0 
16,7 
0,0 
0,0 
0,0 
100 
Tabel 5.7.2.1. Gezinssamenstelling op moment van sterilisatie verdeeld naar onder­
zoekgroep. 
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1 tot 7. De meeste gezinnen (42,3%) werden met 2 kinderen voltooid geacht. 27,7% 
van de patiënten hadden 3 kinderen op het moment van sterilisatie. De gemiddelde 
gezinsgrootte In de gehele groep bedroeg 2,7 kinderen. In de lUD-groep, controle-
groep en "tevoren lUD-groep" zijn de gemiddelde aantallen kinderen nagenoeg gelijk 
(respectievelijk 2,7, 2,7 en 2,5 kinderen). 
Een overzicht van de gezinssamenstelling verdeeld naar onderzoekgroepen, wordt 
gegeven In tabel 5.7.2.1. 
De leeftijd van het jongste kind op het moment van sterilisatie van de moeder 
varieerde van 0 tot 23 jaar met een gemiddelde leeftijd van 6,0 Jaar. 
De leeftijd van het oudste kind varieerde van 2 tot 26 Jaar met een gemiddelde leef-
tijd van 10,7 Jaar. 
5.7.3. Methode van sterilisatie. 
De sterilisatie in de onderzochte patiëntenpopulatie werd uitgevoerd via kolpotomla 
posterior. De Ingreep vindt plaats onder algehele anaesthesie. Nadat patiënte in 
steensnedellgglng is geplaatst, wordt de vagina gejodeerd en aansluitend wordt de 
portio Ingesteld. De portloachterllp wordt met 2 kogeltangen aangehaakt en naar 
voren bewogen. In de fornix posterior wordt een dwarse Incisie gemaakt van 3 â 4 
cm. Vervolgens wordt het cavum Douglas! geopend. Patiënte wordt in de houding 
van Trendelenburg geplaatst, waarna met een gesteelde depper de genitalia Interna 
à vue worden gebracht. Doorgaans komt het rechter adnex als eerste à vue. Met 
een gebogen klem wordt de tuba vastgepakt en zover mogelijk naar buiten be-
wogen. Er wordt één merslleenhechting door het tubalumen gestoken, waarna met 
dezelfde hechting de tuba wordt omstoken en onderbonden. Vervolgens wordt 
proxlmaal van deze hechting de tuba nog eenmaal omstoken met mersileen en 
onderbonden. Tenslotte wordt de tuba proxlmaal van de tweede omsteking dia-
thermisch gecoaguleerd, waarna het gedeelte van de tuba, dat distaal van de 
onderbindingen Is gelegen, wordt weggeknipt. De andere tuba wordt op dezelfde 
wijze benaderd. 
Men krijgt zo het pars ampullaris en het flmbriële uiteinde van belde tubae In handen. 
Nadat de tubadelen zijn verwijderd, wordt het Douglasperitoneum met een tabaks-
zaknaad en de vagina-achterwand met geknoopt catgut gesloten. 
De gehele ingreep nam doorgaans 20 à 25 minuten in beslag. 
Bij 37 patiënten vonden In combinatie met de kolpotomle andere ingrepen plaats 
tijdens dezelfde anaesthesie. 
Bij 19 patiënten werd curettage verricht; bij 3 patiënten werden proefexclsles van de 
portio genomen; 6 patiënten ondergingen een prolapsplastiek; bij 1 patiënte werd 
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een introltusplastiek verricht; eenmaal werd een Incontlnentie-operatle volgens 
Goebell Stoeckel uitgevoerd; bij één patiënte werden varices behandeld door de 
chirurg; 6 maal was secundaire laparotomie noodzakelijk: 3 maal wegens 
dubbelzijdig verdikte en afgesloten tubae; eenmaal wegens een cystoma ovarii; bij 
één patiënte bestond een extreme adipositas, waardoor de tubae niet à vue waren 
te krijgen; eenmaal was laparotomie noodzakelijk vanwege ernstige bloeding In de 
mesosalpinx. 
Werd uitsluitend kolpotomie verricht en traden geen complicaties op, dan bedroeg de 
opnameduur gemiddeld 4 dagen. 
5.Θ. Samenvatting en discussie. 
Uit de gegevens in dit hoofdstuk blijkt, dat de IUD-groep en controlegroep onderling 
niet duidelijk uiteenlopen wat betreft de leeftijdsverdeling (5.2.3.), obstetrische voor­
geschiedenis (5.2.4.), doorgemaakte operaties (5.2.5.) en ontstekingen (5.2.6.) en 
de gezinssamenstelling op het moment van sterilisatie (5.7.2.). 
Ook de cyclusgegevens, waarbij de pllgebruiksters bulten beschouwing worden 
gelaten, zijn vergelijkbaar voor IUD-groep en controlegroep (5.5.). 
De duur van de menstruatie is in de IUD-groep zéér significant langer dan in de 
controlegroep (5.5.). 
Het hemoglobinegehalte blijkt in de IUD-groep zéér significant lager te zijn dan In de 
controlegroep (5.6.). 
Deze laatste gegevens komen overeen met de bevindingen in de literatuur (4.2.). 
De patiënten in de IUD-groep met een Dalkon schild blijken alleen een duidelijk ver-
schil met de patiënten met een Lippes lus te vertonen met betrekking tot de afloop 
van de laatste graviditeit (5.3.). 
Geen verschil tussen de patiënten met Dalkon schild en Lippes lus werd gevonden in 
leeftijdsverdeling (5.3.1.), obstetrische voorgeschiedenis (uitgezonderd de afloop van 
de laatste graviditeit) (5.3.2.), doorgemaakte operaties (5.3.3.) en ontstekingen 
(5.3.4.). Cyclusduur en menstruatieduur zijn evenmin verschillend voor belde 
groepen (5.5.). 
Er is geen significant verschil aantoonbaar In hemoglobinegehalte tussen patiënten 
met Dalkon schild en Lippes lus (5.6.). 
Uit de overige gegevens In dit hoofdstuk valt af te lelden, dat gedurende de periode 
van dit onderzoek sterilisatie werd verricht bij patiënten in de leeftijd van 24 tot 4Θ 
Jaar (mediaan 35,9 Jaar) met een gezinsgrootte van 1 tot 7 kinderen (gemiddeld 2,7 
kinderen), terwijl het jongste kind van het gezin gemiddeld 6,0 Jaar en het oudste 
kind gemiddeld 10,7 jaar was. 
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Hoofdstuk 6. Pathologisch anatomisch onderzoek van de tubae. 
6.1. Inleiding. 
Alle tubae, welke bi] sterilisatie beschikbaar kwamen, werden Ingezonden voor 
pathologisch anatomisch onderzoek. 
6.2. Methode. 
Bl| 223 patiënten werden belde tubae nagezien. BIJ 30 patiënten was slechts êén 
tuba beschikbaar voor pathologisch anatomisch onderzoek. In deze laatste groep 
werd de andere tuba onmiddellijk na verwijderen In een Brewer medium geplaatst 
voor microbiologisch onderzoek (zie hoofdstuk 7). 
Tijdens de periode van het onderzoek, 1 oktober 197Ί tot 31 Januari 1977, werden 
de tubae routinematig op ontstekingsverschijnselen nagekeken op het pathologisch -
anatomisch laboratorium van het Catharlna Ziekenhuis te Eindhoven (Drs. A.E. 
Mensen). 
Nadien werden alle preparaten gereviseerd op het pathologisch - anatomisch labora­
torium van de Katholieke Universiteit te Nijmegen (Drs. A.H.M. Vermeulen). 
Na onderlinge vergelijking van de beoordelingsresultaten, bleken soms gradatie-
verschillen te bestaan (b.v. gering chronische t.o.v. chronische ontsteking). In die 
gevallen werden de preparaten voor een derde maal bekeken alvorens de definitieve 
diagnose te bepalen (Prof. Dr. G.P. Vooijs). Geen van de betrokken patholoog-ana­
tomen was op de hoogte van de toegepaste anticonceptie. 
Indien ontstekingsverschijnselen aanwezig waren, dan werden deze, op een enkele 
uitzondering na, steeds dubbelzijdig waargenomen. In die gevallen, waar deze ver­
schillen vastgesteld werden, waren de ontstekingsverschijnselen zeer gering. 
Tijdens de sterilisatie via kolpotomla posterior (5.7.3.) werden een zo ruim mogelijk 
gedeelte van het pars ampullarls, alsmede het flmbrlële uiteinde van de tubae 
verwijderd. 
Het verkregen tubadeel werd In een potje met formaline geplaatst ter fixatie. Na de 
gebruikelijke fixatieperiode van 24 uur werd het materiaal in paraffine Ingebet. De 
hiervan vervaardigde microscopische preparaten met een dikte van 6 μ werden met 
een Haematoxyllne Eoslne (H.E.) oplossing gekleurd. De llchtmlcroscopische beoor­
deling werd uitgevoerd tot een maximale vergroting van 400 - maat. 
De preparaten werden semlkwantltatief beoordeeld (zie 6.3.2.). 
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6.3. Definities. 
6.3.1. De normale tuba. 
De tuba uterina Is een bulsvormlg orgaan, dat ontstaat uit het bovenste gedeelte van 
de gang van Müller en gelegen Is in de bovenrand van het ligamentum latum uteri. 
De lengte van de tuba varieert van ongeveer 10 tot 15 cm. De tuba Is dubbelzijdig 
aangelegd. 
Macroscopisch Is de tuba opgebouwd uit; 
a. pars uterina, het gedeelte dat de uteruswand doorboort en uitmondt In het cavum 
uteri. 
b. pars tsthmlca, een vrij nauw gedeelte, tegen de uterus aangelegen met een lengte 
van 1 à 2 cm. 
c. pars ampullarls met een wi|d lumen. Dit gedeelte vormt ongeveer 2/3 deel van de 
gehele tuba. 
d. Infundlbulum, het trompetvormlge uiteinde met de fimbriae, dat In open verbinding 
staat met het cavum abdominis. 
In dit onderzoek werd steeds het pars ampullaris beoordeeld (figuur 6.3.1.1.). 
Microscopisch bestaat dit uit: 
a. tunica mucosa: eenlagig kubisch epltheel met trilhaarcellen, bekercellen, stlft-
cellen en niet gedifferentieerde cellen. 
b. lamina propria: vezelig collageen blndweefsel, waarin verspreid enkele 
lymfocyten, plasmacellen en mestceDen. Bovendien zijn In deze laag bloed- en 
lymfevaatjes aanwezig. 
c. tunica muscularis: opgebouwd uit twee lagen gladde spiervezels. De binnenste 
laag verloopt ringvormig; de buitenste laag in de lengterichting van de tuba. 
d. tunica serosa of adventftia: losmazig fljnvezelig vaatvoerend blndweefsel met een 
bekleding van peritoneum. 
6.3.2. De tuba met ontstekingsverschijnselen. 
In elk preparaat werd gezocht naar ophopingen van ontstekingscellen, zowel In het 
lumen als in de verschillende wandlagen van de tuba. 
BIJ aanwezigheid van lymfocyten, plasmacellen en eosinofiele granulocyten wordt 
gesproken van een chronisch ontsteklngslnflltraat. Acuut ontsteklngslnfiltraat ken-
merkt zich door de aanwezigheid van neutroflele granulocyten. Voorts werd gelet op 
het voorkomen van oedeem en op het aanwezig zijn van toegenomen 
bindweefselvormfng In slijmvliesplooien of overige wandlagen. 
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f ig.6.3.1. I.A. Normale tuba. H.E. kleuring. Vergroting 420χ. 
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flg.6.3.1.1.B. Normale tuba. Detall slljmvllesplool. Η,Ε. kleuring.Vergroting 1080x. 
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De hoeveelheid aanwezige cellen werd semikwantitatlef beoordeeld. Kwam een cel-
type sporadisch voor In één der lagen van de tuba, dan werd dit aangeduid met +_ ; 
bij aanwezigheid van een matige hoeveelheid cellen werd dit aangegeven met + en 
bij een ruime hoeveelheid cellen met ++. 
Op grond van voornoemde parameters werden de tubae met ontsteking onderver-
deeld in de volgende categorlën: 
a. acute salpingitis: een ruime hoeveelheid acuut ontsteklngsinfiltraat in alle lagen 
van de wand en ophopingen van ontstekingscellen In het lumen. In de onder-
zochte tubae bleek deze categorie niet voor te komen. 
b. geringe acute salpingitis: een matige hoeveelheid acuut ontsteklngsinfiltraat, voor-
namelijk gelokaliseerd In de mucosa en de lamina propria en ophopingen van ont-
stekingscellen in het lumen (fig. 6.3.2.1.). 
c. subacute salpingitis: een matige tot ruime hoeveelheid acuut en chronisch ont-
steklngsinfiltraat in alle lagen van de wand, soms met ophopingen van 
ontstekingscellen In het lumen (flg. 6.3.2.2.). 
d. geringe subacute salpingitis: een geringe tot matige hoeveelheid acuut en chro-
nisch ontsteklngsinfiltraat in tenminste twee lagen van de tubawand (flg. 6.3.2.3.). 
e. chronische salpingitis: een matige tot ruime hoeveelheid chronisch ontsteklngsin-
filtraat in alle lagen van de wand, soms met aanwezigheid van celresten in het 
lumen (fig. 6.3.2.4.). 
f_. geringe chronische salpingitis: een geringe tot matige hoeveelheid chronisch 
ontsteklngsinfiltraat In tenminste twee lagen van de tubawand (fig. 6.3.2.5.). 
6.4. Resultaten. 
6.4.1. De gehele onderzoekgroep. 
In de gehele onderzoekgroep werden bij 57 van de 253 patiënten (22,5%) tubae met 
ontsteking aangetroffen. 
In de IUD-groep kwamen de meeste afwijkende tubae voor en wel bij 45 van de 84 
patiënten (53,6%). Slechts 10 patiënten In de controlegroep hadden ontstekingsver-
schijnselen (6,4%). In de tevoren IUD-groep kwam bij 2 van de 12 patiënten ont-
steking voor (16,7%). 
Tabel 6.4.1.1. geeft een overzicht van de bevindingen van het pathologisch 
anatomisch onderzoek, verdeeld naar de diverse categorlën van ontsteking en 
verdeeld naar onderzoekgroep. 
In de meeste gevallen van salpingitis blijkt deze gering chronisch te zijn. Dit komt 
voor bij 23 van de afwijkende tubae (40,4%). Sterk flbroserende ontstekingen 
werden niet aangetroffen. 
Θ6 
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fig.6.3.2.1. Geringe acute salpingitis. H.E. kleuring. Vergroting 320x. 
flg.6.3.2.2. Subacute salpingitis. H.E. kleuring. Vergroting 320x. 
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fig.6.3.2.3. Geringe subacute salpingitis. Detail van een slijmvliesplool. H.E. kleuring. 
Vergroting 800x. 
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fig.6.3.2.4.Α. Chronische salpingitis. H.E. kleuring. Vergroting 410x. 
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fig.6.3.2.4.В. Chronische salpingitis. Detail van een slijmvllesplool. H.E. kleuring. 
Vergroting lOOOx. 
f lg.6.3.2.5. Geringe chronische salpingitis. H.E. kleuring. Vergroting 41 Ox. 
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salpingitis 7 maanden tevoren verwijderd. BI) de patiënte met geringe chronische sal-
pingitis was de Lippes lus 2 weken voorafgaande aan de sterilisatie verwijderd. 
έ.4.2. Vergelijking tussen IUD-groep en controlegroep. 
Voor de statistische toetsing van de diverse parameters werden de afwijkende tubae 
tezamen genomen, aangezien anders de getallen te klein zouden worden. 
Vergelijkt men de IUD-groep met de controlegroep dan blijkt In de IUD-groep zeer 
significant vaker salpingitis voor te komen dan In de controlegroep (p < 10" , chi­
kwadraattoets voor 2 χ 2 - tabel). 
Tabel 6.4.2.1. geeft een overzicht van de bevindingen van het pathologisch ana­
tomisch onderzoek, verdeeld naar onderzoekgroep. 
Pathologisch anatomische 
bevindingen van de tubae 
Normaal 
Salpingitis 
Totaal 
Aantal patiënten 
IUD-groep Controlegroep Tevoren IUD-groep 
η % η % η % 
39 16,1 117 93,6 10 83,3 
15 53,6 10 6,1 2 16,7 
81 100 157 100 12 100 
Tabel 6.4.2.1. Bevindingen P.A. onderzoek van de tubae, verdeeld naar onder­
zoekgroep. 
6.4.3. Vergelijking tussen de gebruikte lUD's. 
Tabel 6.4.3.1. geeft een overzicht van de patiënten met normale tubae en patiënten 
met salpingitis. De 2 patiënten met onbekende types IUD werden In deze tabel niet 
opgenomen. 
Pathologisch anatomisch 
bevindingen van de tubae 
Normaal 
Salpingitis 
Totaal 
Aantal patiënten 
Dalkon schild Lippes lus Τ Cu 200 
+ 
ML Cu 250 
η % η % η % 
18 36,7 16 61,5 1 57,1 
31 63,3 10 38,5 3 12,9 
49 100 26 100 7 100 
Tabel 6.4.3.1. Bevindingen P.A.onderzoek van de tubae bij patiënten met Dalkon 
schild, Lippes lus en koperhoudende lUD's. 
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De koperhoudende lUD's werden in de statistische toetsing niet opgenomen, gezien 
hun geringe aantal. 
Vergelijkt men de patiënten met Dalkon schild en de patiënten met Lippes lus, dan 
blijkt er een aanwijzing te zijn, dat patiënten met Dalkon schild vaker salpingitis ver-
tonen dan patiënten met Lippes lus (p s 0,07, chikwadraattoets voor 2 x 2 - tabel). 
Onder de patiënten met koperhoudende lUD's Is het percentage met salpingitis 
ongeveer even groot als bij de patiënten met een Lippes lus, maar hun aantal Is on-
voldoende om In deze conclusies te kunnen trekken. 
6.4.4. Duur IUD-gebrulk en ontsteking. 
Nagegaan werd of de duur van het IUD-gebrulk van Invloed was op het vóórkomen 
van salpingitis. Ter presentatie van de gegevens werden de patiënten In de 
IUD-groep verdeeld in jaren IUD-gebrulk. Toetsing vond plaats op de onge-
klassificeerde gegevens. 
Er blijkt geen verschil aantoonbaar In de duur van de aanwezigheid van het IUD 
tussen de patiënten met normale tubae en de patiënten met salpingitis (ρ = 0,14, 
toets van Wilcoxon voor twee steekproeven). 
De gegevens worden weergegeven In tabel 6.4.4.1. 
Bij één patiënte was de duur van het IUD-gebrulk onbekend. Deze patiënte werd 
niet In de tabel opgenomen. 
Duur IUD-gebrulk (Jaren) 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
Totaal 
Pathologisch anatomische bevindingen 
van de tubae 
Normaal Salpingitis 
η % η % 
3 7,9 1 2,2 
1 2,6 5 11,1 
5 13,2 9 20,0 
10 26,3 14 31,1 
9 23,7 10 22,2 
10 26,3 6 13,3 
38 100 45 100 
Tabel 6.4.4.1. Duur van aanwezigheid van het IUD, vergeleken met de pathologisch 
anatomische bevindingen van de tubae. 
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6.4.5. Temperatuur In laatste kraambed en ontsteking. 
Van 77 patiënten uit de IUD-groep en controlegroep was het temperatuurverloop In 
het laatste kraambed of gedurende de periode na de laatste abortus bekend. Om 
een mogelijke Invloed op de pathologisch anatomische bevindingen van de tubae na 
te gaan, werden deze vergeleken met het temperatuurverloop. 
Er bleek geen significant verschil In percentage patiënten met afwijkend tempera-
tuurverloop, tussen patiënten met normale tubae en patiënten met salpingitis (ρ = 
0,94, chikwadraattoets voor 2x2 - tabel). Als afwijkend temperatuurverloop werden 
alle patiënten opgenomen, die gedurende een of meerdere dagen een temperatuur 
hadden van 2 37 6 C. 
Dit wijst erop, dat een verhoogde temperatuur In het laatste kraambed of gedurende 
de periode na de laatste abortus geen verband houdt met een eventuele salpingitis, 
gevonden bij sterilisatie. 
De bevindingen zijn weergegeven In tabel 6.4.5.1. 
Tempera luurverloop 
Normaal 
Afwijkend ( g 370fiC) 
Totaal 
Pathologisch anatomische bevindingen 
van de tubae 
Normaal Salpingitis 
η % η % 
32 55,2 10 52,6 
26 44,8 9 47,4 
58 100 19 100 
Tabel 6.4.5.1. Temperatuurverloop in laatste kraambed of gedurende laatste periode 
post abortum, vergeleken met de pathologisch anatomische bevindingen van de 
tubae. 
6.4.6. De bezinklngssnelheld der erythrocyten. 
Van 246 patiënten was de BSE bekend. BIJ 2 patiënten in de IUD-groep en 2 
patiënten in de controlegroep was de BSE г 25 mm. Deze patiënten werden niet bl| 
de toetsing opgenomen. 
Tussen IUD-groep en controlegroep bleek geen verschil te bestaan (zie 5.2.7.2.). 
Werd de BSE bij patiënten met normale tubae vergeleken met de BSE bij patiënten 
met salpingitis, dan bleek de BSE In de groep met salpingitis zéér significant hoger te 
zijn dan In de groep met normale tubae (p s 0,005, toets van Wllcoxon voor twee 
steekproeven). 
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Tabel 6.4.6.1. vermeldt de gemiddelde BSE met standaardafwijking bij patiënten met 
normale tubae en patiënten met salpingitis. 
Pathologisch 
bevindingen 
Normaal 
Salpingitis 
Totaal 
anatomische 
van de tubae 
Aantal patiënten 
187 
55 
242 
Gemiddelde BSE 
(In mm) met 
standaardalwijklng 
6,7 + M 
8 ,9+5, * 
7,2 +4,7 
Tabel 6.4.6.1. BSE in de gehele onderzoekgroep, verdeeld naar de pathologisch 
anatomische bevindingen van de tubae. 
6.5. Samenvatting en discussie. 
BIJ 253 patiënten, die sterilisatie ondergingen vla kolpotomle, werd pathologisch 
anatomisch onderzoek van de tubae verricht. BIJ 57 patiënten werden morfopatho-
loglsch tekenen van ontsteking in de tubae gevonden (6.4.1.). In de IUD-groep 
werden zéér significant vaker ontstoken tubae gevonden dan In de controlegroep 
(6.4.2.). 
Er blijkt een aanwijzing te bestaan, dat salpingitis vaker voorkomt bij patiënten met 
een Dalkon schild dan bij patiënten met een Lippes lus (6.4.3.). 
Er was geen verband aantoonbaar tussen het vóórkomen van ontsteking en de duur 
van het IUD-gebrulk (6.4.4.). Ook de temperatuur gedurende het laatste kraambed 
of gedurende de laatste periode post abortum befhvloedde het ontstaan van 
ontsteking niet (6.4.5.). 
De BSE bleek zéér significant verhoogd in de patiënten groep met ontstoken tubae 
(6.4.6.). Aangezien de patiënten in de IUD-groep en controlegroep vergelijkbaar zijn 
wat betreft alle onderzochte anamnestische parameters (hoofdstuk 5.), zijn de 
gevonden morfopathologische afwijkingen In de tubae een gevolg van de methode 
van toegepaste anticonceptie. 
94 
Hoofdstuk 7. Microbiologisch onderzoek van de tubae. 
7.1. Inleiding. 
Nadat de eerste gegevens van het pathologisch anatomisch onderzoek bekend 
waren geworden en gebleken was, dat In de IUD-groep significant vaker 
ontstekingsverschijnselen werden gevonden, rees de vraag, of de morfopatho-
logtsche veranderingen In de tubae een gevolg waren van een "steriele" ontstekings-
reactie, of dat er een microbiologisch substraat aanwezig zou zijn. 
Deze "steriele" ontstekingsreactie werd in de literatuur aangetoond in endometrium-
biopten bij IUD-gebruik (zie 2.2.1. en 2.5.). 
Het microbiologisch onderzoek werd verricht bij 51 patiënten tijdens de laatste fase 
van het onderzoek. De samenstelling van deze groep patiënten werd reeds 
besproken in hoofdstuk 5.2.2. Het onderzoek werd verricht In het laboratorium voor 
medische microbiologie, tevens streeklaboratorium voor de Volksgezondheid, in het 
St.Josephziekenhuls te Eindhoven (Drs. H.P.J. Buiting). Op het laboratorium bestond 
geen mogelijkheid onderzoek te verrichten naar de aanwezigheid van Mycoplas-
ma ta. Naar Actinomyces werd niet speciaal gezocht. Het pathologisch-anatomisch 
onderzoek gaf hiertoe geen aanleiding. De gelige granulae, specifiek voor 
Actinomyces, werden In de onderzochte tubae niet aan getroffen. 
7.2. Methode. 
Nadat patiënte in steensnedellgglng was geplaatst werd de vagina gedesinfecteerd 
met Betadine Jodium oplossing. 
Tijdens de eerste fase van het microbiologisch onderzoek (14 patiënten) werd de 
tuba, welke het eerste werd gereseceerd, onmiddellijk na verwijderen in een Brewer 
medium geplaatst. BIJ evaluatie van deze groep bleek de kweek slechts tweemaal 
steriel. Mogelijk trad contaminatie op van het tubadeel met de vaginawand tijdens de 
Ingreep. 
In de hierop volgende fase (13 patiënten) werd, alvorens de chirurgische procedure 
te starten, ná het aanhaken van de portlo de fornix posterior opnieuw gedes-
infecteerd met Betadine Jodium oplossing. 
Nadat de tuba à vue kwam werd een steriel wattenstokje In het fimbriële uiteinde 
rondgedraald en In een Stuart transport medium geplaatst. 
Na het reseceren van het tubadeel, werd dit In een Brewer medium geplaatst. Door 
de dubbele desinfectie bleken nu 7 van de 13 kweken van de tubae in hel Brewer 
medium steriel. 
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Gedurende de laatste fase van het onderzoek (24 patiënten) werd eveneens dubbele 
desinfectie toegepast. Na het â vue komen van de eerste tuba werd een steriel 
wattenstokje In het fimbriële uiteinde rondgedraald en uitgestreken op een met 
alcohol 96% gedesinfecteerd objectglaasje voor het maken van een Gram preparaat. 
Daarna werd het wattenstokje In een Stuart transport medium geplaatst. 
Deze procedure werd bij de andere tuba herhaald. Van deze groep patiënten werden 
belde tubae ingezonden voor pathologisch anatomisch onderzoek. De drie patiënten-
groepen zullen afzonderlijk worden besproken (7.Э.). 
Het Brewer medium (fluid thioglycollate medium Difco 0256) Is geschikt voor het 
kweken van zowel aeroben als anaeroben. Het medium is speciaal gemaakt voor 
"sterillteltsonderzoek". De aanwezigheid van een enkele bacterie geeft In dit medium 
al groef. De gebruikte buizen bevatten 50 cc medium. Na aankomst op het 
laboratorium werd het Brewer medium met het tubadeel in een broedstoof van 37 С 
geplaatst. 
Het Stuart transport medium (Oxoid CM III) Is geschikt voor transport van micro­
organismen, die uit bacterlële ontstekingsprocessen gekweekt kunnen worden. Dit 
geldt zowel voor de aerobe als voor de meest gangbare anaerobe bacteriën, zoals 
bacteroides fragllls species. Indien neisseria gonorrhoeae aanwezig is, dan wordt dit 
hieruit ook steeds aangetoond. De gebruikte buizen bevatten 10 cc medium. 
Indien het Brewer medium troebel werd, dan vond enting plaats. 
Het wattenstokje uit het Stuart medium werd direkt na aankomst op het laboratorium 
geënt. Enting vond plaats op bloedplaten (Agar met 5% runderbloed), op Go-platen 
(Go Agar Base Oxoid CM 367) en In een Brewer medium. 
De bloedplaten werden in een broedstoof bij 370C geplaatst in aëroob milieu (3 χ 24 
uur), in anaëroob milieu (2 χ 2Ί uur) en In een milieu met 5% CO (2 χ 2Ί uur). 
De Go-platen werden gedurende 2 χ 24 uur geplaatst in een milieu met 5% CO_ bij 
37 С Na de Incubatieperiode vond determinatie plaats. 
Was het Brewer medium na 7 dagen in de broedstoof niet troebel geworden, dan 
werd blind geënt op de hierboven beschreven wijze. Dezelfde procedure werd 
gevolgd met het restant van de Stuart wat, dat na enting op de platen in een Brewer 
medium was geplaatst. 
7.3. Resultaten. 
Neisseria gonorrhoeae werd In de onderzochte groepen niet geïsoleerd. Evenmin 
werden bacteroides species gekweekt. 
Tabel 7.3.1. geeft een overzicht van de gefcoleerde micro-organismen In de eerste 
groep patiënten (14), waarbij een tubadeel In Brewer medium werd geplaatst. Slechts 
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bij 2 patiënten werden geen bakteriën gefcoleerd. Alle gefsoleerde bakteriën komen 
in de normale vaginale flora voor (Hage, 1976, Sweet, 1975). 
Mlcro-organlsmen 
Aerobe mlcro-organlsmen 
Lactobacillus 
Staphylococcus albus 
Streptococcus vlrldans 
Enterococcus 
Escherichia Coli 
Anaerobe mlcro-organlsmen 
Peptostreptococcus 
Gramlablele coceen (niel verder gede-
termineerd) 
Streptococcen, alleen groeiend In 
5% Co.-mllieu (niet verder gedetermineerd) 
Geen 
Aantal patiënten 
4 
3 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
2 
Tabel 7.3.1. Resultaten kweken In de eerste groep van 11» patiënten. 
Bij één patiënte werden 2 soorten micro-organismen gekweekt. 
In de tweede patiëntengroep (13 patiënten) werden van één tuba zowel een kweek 
afgenomen In Stuart medium alsook een kweek In Brewer medium, terwijl dubbel 
werd gedesinfecteerd (zie 7.2.). 
Alle kweken, afgenomen uit het flmbrlënelnde na het à vue komen van de eerste 
tuba bleken steriel. BIJ kweken van hetzelfde tubadeel, geplaats na de chirurgische 
procedure In een Brewer medium, bleken deze 7 maal steriel. De geFsoleerde mlcro-
organlsmen bij de overige 6 patiënten In deze groep behoren alle tot de normale 
vaginale «ora (Hage, 1978, Sweet, 1975) (contaminatie). Tabel 7.3.2. geeft een 
overzicht van de geFsoleerde mlcro-organlsmen bi] deze patiëntengroep. 
Gezien de mate van contaminatie In de beide groepen, is het niet zinvol deze 
groepen te vergelijken met de pathologisch anatomische bevindingen van de tubae. 
De laatste fase van het microbiologisch onderzoek omvatte 24 patiënten (7.2.). 
In geen der gemaakte Gram preparaten werden bacteriën gezien. BIJ 16 patiënten 
waren de kweken uit belde tubae steriel. 
4 maal bleek de kweek uit één tuba steriel, terwijl in de andere tuba de volgende 
microorganismen werden gekweekt: sarcinen, Gramnegatleve draden, Gramnega-
tleve staven uit de Alcallgenesgroep en Proteus mirabilis. 
Van de overige <t patiënten werden dubbelzijdig de volgende mlcro-organlsmen 
97 
Mlcro-organlsmen 
Aerobe micro-organismen 
Staphylococcus albus 
Indifferente Streptococcen 
Lactobacillus 
Dlfterofden 
Geen 
Aantal patiënten 
3 
1 
1 
1 
7 
Tabel 7.3.2. Resultaten kweken In de tweede groep van 13 patiënten (Brewer 
medium). 
gekweekt: Gramnegatleve draden (tweemaal), Gramnegatleve staven uit de Alcall-
genesgroep en bacterium anltratum. 
Van deze laatste Ц patiënten waren de tubae bij pathologisch anatomisch onderzoek 
normaal. Mogelijk is hier ook sprake geweest van contaminatie tijdens een der fasen 
van de bewerking. 
In tabel 7.3.3. wordt een overzicht gegeven van de bevindingen van deze laatste 
fase van het microbiologisch onderzoek. 
Mlcro-organlsmen 
Aerobe mlcro-organlsmen 
Gramnegatleve draden 
Gramnegatleve staven 
(Alcaligenesgroep) 
Sarcinen 
Proteus mirabilis 
Bacterium anltratum 
Geen 
Aantal patiënten 
éên tuba belde tubae 
1 2 
1 1 
1 
1 
1 
4 16 
Tabel 7.3.3. Resultaten kweken In de derde groep van 24 patiënten (Stuart medium). 
In de gehele groep, waarbij microbiologisch onderzoek werd verricht (51 patiënten), 
werden bij 28 patiënten (54,9%) normale tubae gevonden. De overige 23 patiënten 
(45,1%) hadden enige vorm van salpingitis. De gevonden ontstekingsverschijnselen 
worden dan ook niet veroorzaakt door een bacteriële ontsteking. 
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7.4. Samenvatting en discussie. 
De ontsteklngsreaktle, welke gevonden werd bij een groot gedeelte van patiënten in 
de IUD-groep (hoofdstuk 6) kan niet microbiologisch worden verklaard. 
De gevonden ontstekingsverschijnselen zijn dan ook een steriele reactie op het 
vreemde lichaam In utero. Mogelijk houdt deze bevinding verband met de, zij het 
geringe, bescherming van het IUD tegen extra-uterlene gravlditelten (4.3.4.). 
De gevonden ontstekingsreactie lijkt analoog met die, gevonden In de endometria 
(2.2.1. en 2.5.). 
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Samenvatting. 
De intrauterlene anticonceptie neemt de laatste jaren een steeds ruimere plaats In bi] 
de geboortenregellng. 
In deel I van dit proefschrift worden de gegevens uit de literatuur beschreven. Hoofd-
stuk I geeft een historisch overzicht van de ontwikkeling van de intrauterlene anti-
conceptie. 
In hoofdstuk 2 wordt over de werkingswijze van het IUD gediscussieerd. De anticon-
ceptleve werking berust op een combinatie van een aantal faktoren. Enerzijds wordt 
fertlllzatle voorkómen door Invloed op de spermatozoa; anderzijds, Indien toch 
fertlllzatle plaatsvindt, wordt nldatle tegengegaan door lokale veranderingen van het 
endometrium, mogelijke versnelling van het ovumtransport en misschien ook een 
blastocystlcide werking. Aangezien het IUD zijn werking uitoefent vóór de nldatle, 
kan het niet als een abortivum worden beschouwd. 
In hoofdstuk 3 worden de acceptatie en effektlvltelt van de meest gangbare lUD's 
besproken en met elkaar vergeleken. Op grond van de beschikbare gegevens lijkt 
het ML Cu 250 de voorkeur te hebben boven de andere vormen van intrauterlene 
anticonceptie. 
Bij alle vormen van Intrauterlene anticonceptie blijkt het zwangerschapscljfer te 
dalen bl] het toenemen van de leeftijd van patlente. 
In hoofdstuk 4 worden bijwerkingen en complicaties beschreven. De problemen 
tijdens de insertie worden besproken. Uitgebreid aandacht wordt besteed aan ont-
stekingen, zowel bulten de gravidlteit als tijdens gravldltelten met het IUD In situ. De 
mogelijke gevolgen op de toekomstige fertllitelt worden ter sprake gebracht. Voorts 
wordt het te volgen beleid bij het zoekraken van een IUD vermeld. Tenslotte wordt 
over de voor- en nadelen van orale en Intrauterlene anticonceptie gediscussieerd. 
Beide vormen van anticonceptie blijken veiliger te zijn dan conceptie. 
Deel II beschrijft het eigen onderzoek naar tubaveranderingen bij IUD-gebrulk. 
In hoofdstuk 5 worden doel en wijze van het onderzoek uiteengezet. Doel van het 
onderzoek was na te gaan of het IUD een Invloed heeft op het ontstaan van 
ontstekingen In de tubae. Het onderzoek werd verricht bij 253 patiënten, die zich 
voor sterilisatie meldden in het Catharlna Ziekenhuis te Eindhoven, gedurende de 
periode van 1 oktober 1974 tot 31 Januari 1977. De sterilisatie vond plaats vla kol-
potomle, waardoor belde tubae beschikbaar kwamen voor pathologisch anatomisch 
onderzoek. In een later stadium werd bij 51 patiënten tevens microbiologisch onder-
zoek verricht. 
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e<t Patiënten, die op het moment van de sterilisatie intrautenene anticonceptie 
toepasten, fungeerden als onderzoekgroep. 157 patiënten met andere of geen anti-
conceptie vormden de controlegroep. Een derde groep bestond uit 12 patiënten, die 
tevoren een IUD gebruikten, maar deze vorm van anticonceptie op het moment van 
de sterilisatie reeds enige tijd niet meer toepasten. Uit de gegevens, die In dit 
hoofdstuk worden gepresenteerd, blijken onderzoekgroep en controlegroep met 
elkaar vergelijkbaar, wat betreft de leeftijdsverdeling, obstetrlsche voorgeschiedenis, 
doorgemaakte operaties en ontstekingen, alsmede de gezinssamenstelling op het 
moment van sterilisatie. 
De cyclusduur blijkt In IUD-groep en controlegroep (zonder pllgebrulksters) niet Ie 
verschillen. De duur van de menstruatie Is In de IUD-groep zéér significant langer 
dan in de controlegroep (zonder pllgebrulksters) (p < 10 - , toets van Wilcoxon voor 
twee steekproeven). Het hemogloblnegehalte blijkt in de IUD-groep zéér significant 
lager te zijn, dan in de controlegroep (p = 0,001, toets van Wilcoxon voor twee 
steekproeven). Ook Indien pllgebrulksters uit de controlegroep worden weggelaten, 
blijft het verschil significant (p = 0,014, toets van Wilcoxon voor twee steekproeven). 
Binnen de onderzoekgroep Is het mogelijk patiënten met Dalkon schild en Lippes lus 
onderling te vergelijken. 
Uit de overige gegevens in dit hoofdstuk valt af te lelden, dat gedurende de periode 
van dit onderzoek sterilisatie werd verricht bij patiënten In de leeftijd van 24 tot 48 
jaar (mediaan: 35,9 jaar) met een gezinsgrootte van 1 tot 7 kinderen (gemiddeld: 2,7 
kinderen), terwijl het Jongste kind van het gezin gemiddeld 6,0 Jaar en het oudste 
kind gemiddeld 10,7 Jaar oud was. 
In hoofdstuk 6 worden de resultaten van het pathologisch anatomisch onderzoek be-
schreven. Bi] 57 van de 253 patiënten werden morfopathologisch tekenen van ont-
steking in de tubae gevonden. In de IUD-groep waren bij 45 van de 64 patiënten 
(53,6%) afwijkende tubae, terwijl slechts bij 10 van de 157 patiënten (6,4%) In de 
controlegroep tekenen van ontsteking werden aangetroffen. Dit verschil in vóór-
komen van ontstekingen In IUD-groep en controlegroep Is zéér significant (p < 10 , 
chikwadraattoets voor 2 χ 2 - tabel). 
BIJ 2 van de 12 patiënten In de tevoren IUD-groep werden tekenen van ontsteking In 
de tubae gevonden (16,7%). Deze groep Is evenwel te klein om conclusies te 
kunnen trekken. 
Er blijkt geen verband te bestaan tussen het vóórkomen van ontsteking en de duur 
van het lUD-gebrulk (p = 0,14, toets van Wilcoxon voor twee steekproeven). De 
temperatuur gedurende het laatste kraambed of gedurende de laatste periode post 
abortum beïnvloedt het ontstaan van ontsteking In de tubae niet (p = 0,94, chikwa-
draattoets voor 2 χ 2 - tabel). 
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In de patiëntengroep met ontstoken tubae bleek de BSE zéér significant hoger te zijn 
dan In de groep met normale tubae ( ρ = 0,005, toets van Wllcoxon voor twee steek­
proeven). Er blijkt een aanwijzing te bestaan, dat salpingitis vaker voorkomt bij 
patiënten met een Dalkon schild dan bij patiënten met een Lippes lus ( ρ = 0,07, 
chikwadraattoets voor 2x2 - tabel). 
Aangezien de IUD-groep en controlegroep op alle onderzochte parameters met 
elkaar te vergelijken zijn, zijn de gevonden morfopathologlsche afwijkingen In de 
tubae een gevolg van de methode van toegepaste anticonceptie. 
In hoofdstuk 7 wordt het microbiologisch onderzoek beschreven bij 51 patiënten. De 
verschillende fasen van het onderzoek worden belicht. Het verrichte microbiologisch 
onderzoek geeft geen verklaring voor de gevonden ontstekingsverschijnselen. 
Deze ontsteklngsverschljnseien zijn dan ook een steriele reactie op het vreemde 
lichaam In utero, waarschijnlijk analoog aan de gevonden ontstekingsverschijnselen 
In de endometria bij patiënten met een IUD. 
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Summary. 
During the last years the Intrauterine device (IUD) has become Increasingly important 
In birth control. 
In part I of this thesis the data from the literature are described. 
Chapter 1 presents an historical survey on the development of Intrauterine contra­
ception. 
In chapter 2 the mode of action of the IUD Is discussed. The contraceptive action Is 
based on a combination of several factors. On the one side fertilization will be 
prevented by Influencing the spermatozoa; on the other hand, If fertilization does 
take place, nidation should be prevented by local changes In the endometrium, 
possible acceleration of the ovumtransport and a possible blastocystlcldal action. As 
the action of the IUD takes place before the nidation, It cannot be considered as an 
abortlfacient. 
In chapter 3 the acceptability and effectiveness of the most common lUD's are dis­
cussed and compared with each other. On the ground of the available data the ML 
Cu 250 seems to be the preferred method of Intrauterine contraception. With any 
form of Intrauterine contraception the pregnancy rate decreases as the patient 
becomes older. 
In chapter 4 side effects and complications are described. The problems during 
Insertion are discussed. Much attention Is given to Inflammatory diseases outside 
pregnancy as well as during pregnancies with the IUD In situ. The possible conse­
quences on subsequent fertility are raised. The management of the lost IUD Is 
mentioned. Advantages and disadvantages of both oral and Intrauterine contra­
ception are discussed. Both forms of contraception seem to be safer than con­
ception. 
In part II the present Investigation Into changes In the oviduct In patients using Intra­
uterine contraception Is described. 
In chapter 5 the aim of the Investigation and the methods used are described. The 
aim of the Investigation was to find out If the IUD could cause Inflammatory changes 
In the oviducts. Oviducts were obtained In 253 patients, who underwent voluntary 
sterilization at the Catharina Ziekenhuis In Eindhoven during the period from 1 
October 1974 until 31 January 1977. Sterilization was performed via colpotomy. 
Both oviducts became available for pathoanatomlcal Investigation. At a later stage 
microbiological investigation was performed In 51 patients. Θ4 Patients using Intra­
uterine contraception at the time of sterilization acted as research (IUD-) group. 157 
Patients using other forms of contraception or no contraception acted as 
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controlgroup. A third group consisted of 12 patients who had used an IUD previously, 
but no longer using it at the time of sterilization. From the data, presented In this 
chapter, can be concluded, that the IUD-group and controlgroup are comparable as 
to age, obstetrical history, operations after last delivery, pelvic Inflammatory diseases 
and family size at the moment of sterilization. The duration of the menstrual cycle Is 
the same in the IUD-group and controlgroup (without pill-users). The duration of 
menstrual bleeding in the IUD-group is highly significantly longer than In the control-
group (without pill-users) (p<10~ , Wilcoxon test for two samples). The haemoglobin 
in the IUD-group Is highly significantly lower than In the controlgroup Including 
pill-users (p=0, 001, Wilcoxon test for two samples). When leaving out the pill-users 
from the control group, the difference In haemoglobin still remains statistically 
significant (p=0, 014, Wilcoxon test for two samples). Within the IUD-group the 
patients with Dalkon shield and Lippes Loop are comparable. 
The other data In this chapter show, that during the period of this investigation 
sterilization was performed In patients from 24 to 48 years of age (median: 35,9 
years) with a family size of 1 to 7 children (mean: 2,7 children), the youngest child of 
the family being on average 6,0 years of age and the oldest child being on average 
10,7 years of age. 
In chapter 6 the results of the pathoanatomical Investigation are described. In 57 of 
the 253 patients morphopathologlcal signs of inflammation were found In the 
oviducts. In the IUD-group signs of Inflammation were found in 45 of the 64 patients 
(53,6%), whereas In the controlgroup signs of inflammation were only found in 10 of 
the 157 patients (6,4%). This difference between IUD-group and controlgroup Is 
highly significant (p<10 , fourfold table, chi square test). 
In 2 of the 12 patients In the former IUD-group signs of inflammation were found in 
the oviducts (16,7%). This latter group however is too small to draw conclusions. 
There Is no correlation between the presence of Inflammation and the duration of 
IUD-use (p=0, 14, Wilcoxon test for two samples). 
Pyrexia during the last postpartum period or the last posta bort um period doesnot 
Influence the rate of Inflammatory changes in the oviducts (p=0, 94, fourfold table, 
chi square test). 
In the patfentgroup with signs of Inflammation of the oviducts the erythrocyte sedi-
mentation rate was highly significantly increased compared to the patientgroup with 
normal oviducts (p=0, 005, Wilcoxon test for two samples). There Is some Indication 
that salpingitis was more frequent In patients with a Dalkon shield than In patients 
with a Lippes Loop (p=0, 07, fourfold table, chi square test). As the IUD-group and 
controlgroup are comparable In all investigated parameters, the morphopathoglcal 
changes In the oviducts must be caused by the method of contraception. 
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In chapter 7 the microbiological Investigation in 51 patients is described. The 
different phases of the investigation are mentioned. The present microbiological 
study doesnot explain the pathoanatomical changes In the oviducts. These 
pathoanatomlcal changes are evidently a sterile reaction to the foreign body In the 
uterus, probably analogous to the inflammatory changes found In de endometrium In 
IUD-patients. 
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STELLINGEN. 
I 
Het lUD* veroorzaakt frequent "steriele" ontstekingsverschijnselen In de 
tubae. 
II 
Gezien de sterk verhoogde kans op ontstekingen In het kleine bekken bij 
nulllgravidae, die Intrauterlene anticonceptie toepassen, is terughoudendheid 
bij het gebruik van deze vorm van anticonceptie in genoemde groep van 
patiënten, dringend gewenst. 
Ill 
BIJ de patiënte boven de 40 Jaar, die geen definitieve vorm van anticonceptie 
wenst, verdient intrauterlene anticonceptie de voorkeur boven orale anticon-
ceptie. 
IV 
BIJ patiënten met een IUD, die klagen over Irregulalre bloeding en buikpijn, 
dient men steeds bedacht te zijn op de mogelijkheid van een extrauterlene 
gravlditelt. 
V 
Doordat de werking van het IUD plaats vindt vóór de nldatle, kan het IUD 
eerder beschouwd worden als een Interceptivum dan als een abortlvum. 
VI 
Op grond van het lage expulslecijfer, het lage zwangerschapscijfer en het 
relatief geringe aantal bijwerkingen, verdient het ML Cu 250, mede gezien 
ook de gemakkelijke Inbrengprocedure, momenteel de voorkeur boven alle 
andere vormen van Intrauterlene anticonceptie. 
*IUD=lntrauterlne device=blnnenbaarmoederllJk voorbehoedmiddel. 
VII 
Teneinde de borstvoeding te bevorderen Is het gewenst, dat moeder en kind 
In ruimtelijke zin bijeen zijn, de zuigeling ten hoogste éénmaal per etmaal 
wordt gewogen, bijvoeding tot een minimum wordt beperkt en het kind wordt 
gevoed op eigen verzoek (demand-feeding). 
(G.A. de Jonge, 1979, Ned. TIJdschr.Geneesk. 123, 741-748) 
VIII 
De populaire dames- en gezinsbladen zijn mede verantwoordelijk voor de 
gestegen medische consumptie gedurende de laatste Jaren. 
IX 
Door het vergroten van schuld Is het mogelijk de nullijn te handhaven. 
X 
Het versterken van de eerstelijns gezondheidszorg dient ook In de waar-
nemlngsregellngen In avond, nacht en weekend tot uitdrukking te komen. 
XI 
Teneinde het streven naar een toename van de extramurale gezondheidszorg 
t.o.v. de Intramurale gezondheidszorg te bevorderen Is een aanpassing van 
de voorschriften voor ziekenhuisbouw met betrekking tot het aantal en de 
oppervlakte van de pollkllnlekrulmten dringend gewenst. 
XII 
De voorgestelde beperking van nieuwbouw en verbouw van de academische 
ziekenhuizen, gevoegd bij de reeds Jaren bestaande personeelsstop, bedreigt 
het optimaal functioneren van deze Instituten. 
R.J.C.M.Beerthulzen Winterswijk, 22 Juni 1979. 


